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"... Si Ton decompose I'organisme vivant en isolant ses diverses parties, ce n'est que pour la facilite de 
I'analyse experimental, et non point pour les concevoir separement. En effet, quand on veut donner a 
une propriety physiologique sa valeur et sa veritable signification, il faut toujours la rapporter a 
(ensemble et ne tirer de conclusion definitive que relativement a ses effets dans cet ensemble." 

Claude Bernard (1865) 


Le corps humain : un systeme 
ouvert avec un milieu interne 

La vie dans sa plus simple expression est 
parfaitement illustree par I'exemple d'un 
organisme unicellulaire. Afin de survivre, 
I'organisme, meme le plus rudimentaire, doit 
faire face a des exigences apparemment 
opposees. D’une part, il doit se proteger des 
perturbations de I'environnement, d'autre part, 
comme tout systeme ouvert (cf. p. 19 et suiv.) 
il est dependant des echanges de chaleur, 
d'oxygene, de nutriments, de dechets et 
d'information avec son environnement. 

Le role de defense est principalement devolu a 
la membrane cellulaire, dont les proprietes 
hydrophobes empechent le melange letal des 
constituants hydrophiles du milieu intracellulaire 
avec ceux du milieu extracellulaire. La 
permeabilite de la barriere membranaire a 
certaines substances est assuree soit par 
I'intermediaire de pores, soit par des molecules 
proteiques de la membrane cellulaire appelees 
transporteurs (cf. p. 10 et suiv.). La 
permeabilite aux gaz de la membrane cellulaire 
est relativement bonne. Bien que ce soit un 
avantage pour les echanges vitaux d’02 et de 
COi. cela signifie aussi que la cellule est a la 
merci d'une intoxication gazeuse, par exemple 
par le monoxyde de carbone. La presence de 
tels gaz. a concentration elevee, dans le milieu 
externe ou d'agents lipophiles comme les 
solvants organiques, represente une menace a 
la survie cellulaire. 

Pour percevoir les signaux de I'environnement, 
la membrane cellulaire dispose de certaines 
proteines agissant comme recepteurs et qui 
transmettent I'information a I'interieur de la 
cellule. Seules les substances lipophiles 
peuvent traverser la membrane sans cet 
intermediate et se combiner avec leurs 
recepteurs proteiques specifiques 
intracellulaires. 

Un organisme unicellulaire, dans I'envi- 
ronnement aquatique originel (A), ne peut etre 
envisage que si ce milieu est plus ou moins 
constant. L’extraction des 


nutriments et le rejet des substances 
habituelles de dechets ne provoquent pas de 
modification appreciable dans ia composition 
de I'environnement cellulaire. Neanmoins, 
meme cet organisme est capable de reagir a 
des modifications du milieu, par exemple a des 
changements de concentration en nutriments. II 
se deplace a I'aide d’un pseudopode ou d'une 
flagelle. 

Devolution d'un etre unicellulaire vers un animal 
multicellulaire, la specialisation des groupes 
cellulaires en organes, le developpement 
d'etres heterosexues et possedant une certaine 
forme de vie sociale, ie passage de la vie 
aquatique a la vie terrestre, amenent une 
augmentation de I'efficacite, des chances de 
survie. du rayon d’activite et d’independance de 
I'organisme. Ceci ne peut etre realise que par le 
developpement simultane de structures 
complexes a I'interieur de I'organisme. Pour 
survivre et assurer leurs fonctions, les cellules 
individuelles de I'organisme requierent un milieu 
interne de composition proche de celle du 
milieu aquatique primitif. Le milieu est mainte- 
nant assure par le liquide extracellulaire (A), 
mais son volume n’est pas comparativement 
aussi grand. En raison de leur activite 
metabolique, les cellules doivent extraire 
I'oxygene et les substances nutritives de ce 
liquide et y rejeter des dechets ; I'espace 
extracellulaire va etre inonde de ces 
substances si I’organisme n'a pas developpe 
d'organes specialises, entre autres choses, 
pour prelever, metaboliser, transformer, Stocker 
les nutriments, extraire I'oxygene du milieu et 
evacuer les dechets du metabolisme. Les 
dents, les glandes salivaires, I’cesophage, 
I’estomac, I'intestin et le foie, les poumons, les 
reins et la vessie sont tous egalement 
impliques. 

La specialisation des cellules et des organes 
pour des fonctions particulieres requiert une 
integration. Celle-ci est assuree par 
convection, sur de longues distances, au 
moyen d'informations humorales transmises par 
le systeme circulatoire et de signaux electriques 
par le systeme nerveux. De plus, pour assurer 
I’apport nutritif et (evacuation des 
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2. Homma Trictus digestif 


A. Le milieu dans lequel vivent les cellules. 

(1) La premiere cellule provient du milieu 
aquatique primitif. Les organismes 
unicellulaires echangeaient des substances 
avec le milieu marin, mais sans modification 
appreciable de sa composition compte tenu de 
I'immensite de I'ocean. 

(2) Les cellules de I'organisme humain « 
baignent » dans le milieu extracellulaire (LEC), 
dont le volume est plus faible que le volume 
cellulaire (cf. p. 138).. Ce « milieu interne » sera 
tres rapidement altere si I'espace entre les 
cellules n'est pas relie, au moyen du flux 
sanguin, aux organes et systemes assurant le 
renouvellement des substances nutritives, des 
electrolytes et de I'eau, et I'excretion des 
produits du catabolisme dans les selles et les 
urines. La regulation du « milieu interieur » est 
surtout assuree par les reins (H2U et 
electrolytes) et par la respiration (02. CU2). Les 
constituants du LEC sont sans cesse evacues 
au moyen des poumons (H20) et de la peau 
(N20 et electrolytes). 


dechets et contribuer ainsi au maintien du 
milieu interieur meme dans les situations 
d'urgence, les memes mecanismes controlent 
et regulent les fonctions necessaires a la survie 
au sens large du terme. par ex. survie de 
I'espece. Ceci comprend non seulement le 
developpement opportun des organes 
reproducteurs et la disponibilite de cellules 
sexuelles matures au moment de la puberte, 
mais aussi le controle de I'erection, de 
I'ejaculation, de la fertilisation et de la 
nidification, la coordination des fonctions des 
organismes maternel et foetal durant la 
grossesse, et la regulation des mecanismes 
intervenant lors de la parturition et de la periode 
de lactation. 

Le systeme nerveux central traite d'une part 
les signaux provenant des recepteurs 
peripheriques, des cellules sensorielles et des 
organes, active d'autre part les effecteurs 
comme les "muscles squelettiques et influence 
les glandes endocrines ; il joue aussi un role 
decisif lorsque la conduite ou la pensee hu- 
maine sont engagees dans une discussion. II 
est implique non seulement dans la recherche 
de nourriture et d'eau, la lutte contre le froid et 
le chaud, le choix d'un partenaire, les soins a 
apporter a ses descendants meme longtemps 
apres leur naissance, et leur integration dans la 
vie sociale, mais aussi dans la recherche de 
I'origine des mots, des expressions et leur 
association avec certains termes comme le 
desir, I'absence de desir, la curiosite, la joie, la 
colere, la crainte et I'envie aussi bien que dans 
la creativite, la decouverte de soi et la 
responsabilite. Cependant cet aspect depasse 
les limites de la physiologie au sens strict du 
terme comme science des fonctions de 
I'individu, laquelle est le sujet de cet ouvrage. 
L'ethologie, la sociologie et la psychologie sont 
quelques-unes des disciplines qui avoisinent la 
physiologie, bien que des liens certains entre 
ces matieres et la physiologie aient ete etablis 
dans des cas exceptionnels. 

La cellule 

Theorie cellulaire : 

1. Tous les organismes vivants sont composes 
de cellules et de leurs constituants. 

2. Toutes les cellules sont semblables dans leur 
structure chimique. 

3. Les nouvelles cellules sont formees par 
division cellulaire a partir de cellules existantes. 
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4. L'activite d'un organisme est la somme des activites 
et interactions de ses cellules. 

La cellule est la plus petite unite des etres vivants. 
Une membrane cellulaire delimite I'exterieur de la 
cellule; a I'interieur se trouve le cytoplasme cellulaire 
et les structures subcellulaires, ou organites 
cellulaires eux-memes entoures d'une membrane. 

Les cellules peuvent etre decrites comme pro¬ 
karyotes ou eukaryotes. Les cellules des prokaryotes, 
comme celles des bacteries, ont une organisation 
interne assez simple et aucune membrane n'entoure 
les organites cellulaires. 

Les organites de la cellule eukariote sont hautement 
specialises : le materiel genetique de la cellule est 
concentre dans le nucleus, les enzymes digestives 
dans les lysosomes. la production oxydative d'ade- 
nosine triphosphate (ATP) se fait dans les 
mitochondries. enfin la synthese proteique s'effectue 
dans les ribosomes. 

En depit d'une specialisation partielle des cellules de 
I'organisme, leurs elements constitutifs, les organites 
cellulaires, 

ont de nombreux points communs. 

Le noyau cellulaire comprend le sue nucleaire 
(nucleoplasme), les granulations de chromat/ne et les 
nucleoles. La chromatine contient le support de I’infor- 
mation genetique : I 'acide desoxyribonucleique (ADN). 
Deux chaTnes d'ADN (formant une double helice 
pouvant atteindre jusqu'a 7 cm de long) sont 
enroulees et pliees pour constituer les chromosomes 
qui ont 10 pm de longueur. 

Le noyau des cellules humaines contient 46 
chromosomes . 2 X 22 autosomes et 2 chromosomes 
X chez la femme ou / chromosome X et 1 Y chez 
I'homme. 

L'acide desoxyribonucleique (ADN) est une longue 
chaine moleculaire composee de quatre differents 
nucleotides : I'adenosine, la thymidine, la guanosine et 
la cytidine. Son squelette est compose de sucres, les 
pentoses desoxyribose, et de residus d'acides 
phosphoriques, avec des chaTnes laterales 
composees a partir des bases suivantes : adenine, 
thymine, guanine, et cytosine respectivement. La 
sequence d'arrangement ou de regroupement des 
bases puriques constitue le code genetique. Les 
deux chaTnes d'ADN formant une double helice sont 
reliees entre elles par des ponts hydrogenes entre 
bases appariees, sachant que I'adenine ne se lie qu'a 
la thymine, la guanine seulement a la cytosine. La 
composition des nucleotides formant les deux chaTnes 
est des lors complementaire. I'arrangement d'une 
chaine determinant la structure de I'autre, si bien 
qu'une chaine peut servir de substrat (template) pour 
la synthese d'une chaine complementaire contenant la 
meme information. L'ARN est forme d'une seule 
chaine, mais le ribose remplace le desoxyribose et 
I'uracile remplace la thymine. 


Principes de base 

Le processus de la synthese proteique est 
fondamentalement un transfert d'information. Inscrite 
initialement dans les genes (ADN) sous forme d'un 
polynucleotide, cette information va permettre la 
formation de proteines qui sont des regroupements 
d'acides amines. On a estime qu'une cellule type 
synthetise, durant sa vie, environ 100000 proteines 
differentes. 

Le nucleole contient I 'acide ribonucleique 
(ARN), et egalement de I'ARN messager 
(ARNm). L'ARNm transmet I'information 
genetique regue de I'ADN {transcription} aux 
ribosomes, ou I'information est utilisee dans le 
processus de synthese proteique 
(translocation). L'ARNm et les autres grosses 
molecules passent a travers la membrane 
nucleaire constitute de deux feuillets (A) par 
les pores nucleaires. L'ARN de transfert (ARNt) 
transporte les divers acides amines lors de la 
synthese des proteines qui necessite 
egalement la presence d'ARN ribosomal 
(ARNr). 

La premiere etape de la synthese proteique requiert la 
formation d'ARN dans le noyau (transcription) en 
accord avec I'information contenue dans les genes 
(ADN). Chaque acide amine (par ex. la lysine) 
implique dans la synthese d'une proteine est code par 
trois bases (dans cet exemple -C-T-T-). Ceci forme le 
codogene. Pendant la transcription, le triplet 
complementaire de base (-G-A-A-), le codon, est 
fabrique pour servir d'ARNm (messager). La formation 
d'ARN est controlee par une polymerase, dont Taction 
est normalement inhibee par une proteine repressive 
situee sur t'ADN. La polymerase est reactivee lorsque 
I'agent represseur est inhibe (derepression). Ce 
precurseur de I'ARNm subit des modifications, 
coupures et additions de differents segments a ses 
extremites, lors d'une seconde etape intranucleaire 
appelee modification posttranscriptionnelle. 
L'ARNm s'attache ensuite aux poly-ribosomes ou 
polysomes intracytoplasmiques et permet 
I'assemblage des acides amines (polymerisation) 
amends vers lui par I'ARNt. Les anticodons que cet 
ARNt possede, sur son extremite active, vont 
s'apparier avec le codon (3 bases) complementaire de 
I'ARNm (-C-U-U- dans I'exemple precedent). La ca¬ 
dence d'assemblage des acides amines est 
approximativement de quatre a huit acides amines par 
seconde. Cette etape, la translation, se termine par la 
formation d'une chaine polypeptidique. La derniere 
etape, ou modification posttranslationnelle, 
comporte la separation des chaTnes ou se trouve 
la nouvelle proteine , la modification de certains 
acides amines dans la chaine , par exemple la 
carboxylation des residus glutamate en 
agregats proteiques (cf. p. 74), enfin le plissement 
de la proteine dans sa configuration type. La proteine 
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synthetisee est alors emmenee jusqu'a son site 
d'action, par exemple le noyau, les organites 
cellulaires ou en dehors de la cellule dans le 
sang. 

Le reticulum endoplasmique granulaire 
(REG) (B-C) est constitue de vesicules aplaties, 
dont les cavites {citernes) reliees entre elles 
constituent une sorte de reseau de ga na lieu 
les a travers la cellule. Les proteines formees 
au niveau des ribosomes sont avant tout 
transportees dans les vesicules qui se sont 
detachees du REG (cf. ci-dessous). Les 
ribosomes sont generalement fixes a 
I'exterieur du REG (d'ou le nom de RE rugueux 
ou granulaire, cf. B et C). Le RE sans 
ribosomes est appele RE lisse. C'est a son 
niveau que se fait surtout la synthese des 
lipides (comme les lipoproteines, cf. p. 220 et 
suiv.). L'appareil de Golgi (B-C) est constitue 
de saccules aplatis et empiles ; de la Peri¬ 
pherie, des vesicules se detachent par 
bourgeonnement. II participe essentiellement 
aux processus de secretion : 
par exemple, il stocke des proteines issues du 
REG, il synthetise les polysaccharides, les 


concentre et les englobe dans une membrane. 
Les grains de secretions formes migrent vers 
la peripherie de la cellule (B) et sont deverses 
dans le milieu extracellulaire par exocytose 
(par ex. secretion d'hormones; cf. p. 240), qui 
est un mecanisme energie-dependant. 
L'endocytose est le mecanisme inverse de 
transport par lequel le materiel de gros volume, 
soit solide soit en solution (pinocytose), peut 
entrer dans la cellule (cf. p. 12). 

Les mitochondries (B et C) sont essentielles 
pour la cellule. Elles contiennent des enzymes 
du cycle de I'acide citrique (cycle de Krebs) et 
de la chaine respiratoire. Elles sont le lieu 
principal des reactions oxydatives qui liberent 
de I'energie. L’energie ainsi produite est 
accumulee dans un premier temps sous forme 
chimique dans la molecule d'adenosine 
triphosphate (ATP). La synthese d'ATP est le 
plus important pourvoyeur en sources d'energie 
immediatement disponibles par I'organisme ; la 
degradation ou hydrolyse de I'ATP par diverses 
enzymes (phosphatases, ATPases) libere 
I'energie utilisee dans les reactions cellulaires. 
Les mitochondries contiennent egalement des 
ribosomes et peuvent synthetiser certaines 
proteines. 



B. La cellule. Endocytose et exocytose 
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Les cellules ayant un metabolisme intense, 
par exemple les cellules hepatiques ou les 
cellules epitheliales, specialises dans le 
transport (C), sont riches en mitochondries. 
Les mitochondries sont delimitees par une 
membrane externe continue, doublee d'une 
membrane interne qui s'invagine perpendi- 


culairement a la surface {cretes}. Contrai- 
rement a la membrane externe, la membrane 
interne est tres dense et ne laisse passer 
que les substances pour lesquelles existent 
des mecanismes de transport actifs (cf. p. 
11); (malate, pyruvate, citrate, Ca , 
phosphate. Mg 2+ ; etc.; H). 





6 Principes de base 


Les lysosomes sont des vesicules en- 
zymatiques. Ils proviennent le plus souvent du 
RE ou de I'appareil de Golgi {lysosomes 
primaires} et servent au transport des proteines 
et a la digestion des substances qui ont ete 
captees dans la cellule par phagocytose (cf. p. 
12 et suiv.) ou par pinocytose (cf. p. 129, D). 
(phagolysosomes, lysosomes secondaires; B). 
La digestion des organites de la cellule a lieu 
egalement dans ces vesicules {vacuoles 
autophages ou de cytolyse} Les elements « 
indigestes » sont a nouveau transports vers la 
Peripherie de la cellule et rejetes hors de celle-ci 
(exocytose, B). 

Les centrioles interviennent lors de la division 
cellulaire ; les microtubules assurent surtout la 
rigidite de la cellule et prennent egalement une 
part importante dans d'autres fonctions 
cellulaires. 

La membrane cellulaire, qu'elle soit lisse ou 
invaginee (par ex. bordure en brosse et region 
basale ; C), est constitute de phospholipides, 
de cholesterol et d'autres lipides, dont les poles 
hydrophobes (qui repoussent I'eau) se font face 
dans une double couche, alors que les poles 
hydrophiles (qui aiment I'eau) sont tournes vers 
le milieu aqueux. Cette membrane lipidique 
contient des proteines (en partie mobiles, cf. p. 
242) dont une fraction traverse entierement la 
double couche lipidique (A) et joue le role de 
pores pour le passage des ions polaires (et 
done hydrophiles; F). Des « trous » peuvent 
parfois se former pendant un court laps de 
temps dans la membrane ; ces « trous », qui 
sont delimits par les poles hydrophiles des 
lipides se faisant face, ne jouent probablement 
pas un role majeur pour le passage des 
substances polaires. 

La membrane cellulaire assure entre autres la 
protection du milieu intracellulaire contre le 
milieu extracellulaire, le transport de substances 
(voir ci-dessous), la reconnaissance des 
hormones (cf. p. 234 et suiv.) et la cohesion des 
cellules entre elles. 

Le cliche de la planche C montre des cellules 
du tube proximal d'un rein de rat. La membrane 
de cette cellule specialisee dans la fonction de 
transport (cf. p. 126 et suiv.) est multipliee par 
30 a 60 environ du fait de son invagination aussi 
bien du cote de la lumiere du tubule {bordure en 
brosse} que du cote sanguin {region basale}. 
On reconnaTt aussi de nombreuses 
mitochondries (siege de la production d'ATP qui 
fournit ici I'energie pour les processus de 
transport actif). 


plusieurs lysosomes ainsi qu'un cytolysome ou 
vacuole autophagique, des appareils de Golgi, 
le reticulum endoplasmique granulaire (REG) 
parseme de ribosomes, des ribosomes libres et 
la limite entre deux cellules. La jonction des 
deux cellules est relativement etroite au niveau 
de la zonula occludens (« jonction etanche » = 
jonction serree). Les noyaux cellulaires sont en 
dehors du cliche. 

Les mecanismes de transport: 
un processus fondamental pour les 
etres vivants 

Comme nous I'avons decrit precedemment. le 
milieu intracellulaire est protege du fluide 
extracellulaire, dont la composition est tres 
differente, grace a la membrane cellulaire 
lipophile. Ainsi, grace a I'energie fournie par le 
metabolisme, il est possible de maintenir la 
composition du milieu intracellulaire pour 
assurer la vie et la survie cellulaire. Les pores, 
les transporteurs, les pompes ioniques et les 
mecanismes cytosiques rendent possible le 
transport transmembranaire des substances 
specifiques, que ce soit I'absorption des 
substrats necessaires au metabolisme 
cellulaire, le rejet des produits du metabolisme 
intermediaire ou terminal, ou le transport dirige 
des ions, lesquels permettent I'etablissement du 
potentiel cellulaire qui est a la base de 
I'excitabilite des cellules nerveuses et 
musculaires. Les consequences de I'entree ou 
de la sortie de substances pour lesquelles la 
membrane cellulaire n’est pas une barriere 
efficace (par ex. pour I'eau et le CU2) peuvent 
etre contrecarrees ou au moins amoindries par 
le transport d'autres substances. Une regulation 
de ce type empeche les variations indesirables 
du volume cellulaire et assure la stability du pH. 

Comme la cellule est entierement divisee en 
compartiments (en relation avec leurs contenus) 
par les diverses membranes des organites 
cellulaires, il existe egalement une grande 
richesse de systemes specifiques de 
transport. On peut citer comme exemples 
TARN de transfert, I'hormone de transport du 
noyau cellulaire, la proteine de transport du 
reticulum sarcoplasmique granuleux vers 
I'appareil de Golgi, la captation active et la 
liberation du Ca 2+ dans et hors du reticulum 
sarcoplasmique, les processus de transport 
specifique dans les mitochondries (H) et le 
transport actif dans les fibres nerveuses (cf. p. 
22) sur des distances allant jusqu'a 1 metre. 
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D. Une gap junction comporte des canaux de communication entre cellules adjacentes (par ex. dans le muscle lisse, les 
epithelium, les cellules gliales, le foie). (1) Image en microscopie electronique de deux cellules hepatiques dont les membranes 
cellulaires sont en contact au moyen d'une gap junction. (2) Schema representant les canaux. (3) Un complexe globulaire 
proteique (connexon) d'une cellule 1 est connecte bord a bord avec un complexe similaire d'une cellule 2 par un fin canal de 
telle maniere que les espaces cytoplasmiques des deux cellules soient connectes. (4) Une unite globulaire (connexon) est 
formee de 6 sous-unites, chacune ayant une masse moleculaire de 27 kD. Les parties terminales des chaines peptidiques 
mettent en contact leur propre cytoplasme, tandis que les deux boucles de la chaine connectent l'une l'autre leur connexon a 
l'autre extremite. La partie de la chaine coloree en bleue en (4) forme la paroi du canal, (d'apres W. H. Evans, BioEssays, 8:3- 
6, 1988). 


Chez les organismes multicellulaires, le 
transport s'effectue entre cellules proches, 

soit par diffusion a travers I'espace 
extracellulaire (action de I'hormone paracrine), 
soit a travers des passages appeles « gap 
jonctions », qui sont caracterises par une 
integrite de deux cellules voisines (D). Les gap 
junctions permettent le passage de substances 
de masse moleculaire allant jusqu’a plusieurs 
centaines de Dalton. Les ions peuvent 
egalement utiliser cette voie, les cellules etant 
d'un point de vue fonctionnel intimement 
associees (on parle de syncitium). On peut 
citer comme exemples I'epithelium (voir ci- 
dessous), le muscle lisse et les cellules gliales 
du systeme nerveux central (CNS). jlq 


couplage electrique (ionique) par exemple, per- 
met a I'excitation des cellules musculaires lisses 
de s'etendre aux cellules voisines, ce qui cree 
une vague d'excitation se propageant a I'organe 
tout entier (estomac, intestin, canalicules bi- 
liaires, uterus, uretere etc ; voir egalement page 
44). La presence de gap junctions permet 
egalement aux cellules gliales et epitheliales 
d'assurer ensemble et harmonieusement leurs 
fonctions de transport et de barrage (voir ci- 
dessous). Si, cependant, la concentration en 
Ca 2+ augmente dans I'un des constituants 
cellulaires, comme par exemple dans le cas 
extreme d'une membrane de fuite, les gap junctions 
se ferment. En d'autres termes, dans I'interet de 
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toutes les fonctions, chaque cellule est 
autorisee a combattre ses propres problemes. 

Transport transcellulaire 

Chez les organismes multicellulaires, le role de 
la membrane cellulaire en tant que protection ou 
barriere entre I'interieur et I'exterieur est souvent 
assure par le regroupement de cellules de 
mome fonction. Les epithelium (de la peau, de 
I'appareil digestif, du tractus urogenital, de 
I'appareil respiratoire, etc.), les endothelium 
vasculaires et les cellules gliales du SNC 
constituent des ensembles protecteurs de ce 
type. Ils separent le compartiment 
extracellulaire d'autres milieux de composition 
differente formant I'environnement naturel de 
I'organisme, comme I'air (epithelium cutane et 
bronchique), les contenus de I’appareil digestif 
(estomac, intestin), les espaces contenant la 
bile ou I'urine (vesicule biliaire. vessie, tubule 
renaux) I'humeur aqueuse des yeux, le liquide 
cerebrospinal (barriere entre le sang et le 
liquide cephalorachidien), le milieu sanguin 
(endothelium) et le milieu extracellulaire du 
systeme nerveux central (barriere 
cerebromeningee). Neanmoins, certaines 
substances doivent etre transportees a travers 
ces barrieres ; ce deplacement s'effectue par 
transport transmembranaire, I'entree d'un ion 
ou d'un compose dans la cellule est combinee 
au mouvement d'un autre compose en sens 
inverse. Plusieurs autres cellules (par exemple 
les globules rouges) dont la membrane 
plasmatique presente des proprietes uniformes 
le long de sa circonference, comme les cellules 
epi- ou endotheliales, sont concernees par ces 
mecanismes (cf. C) ; ce sont des cellules 
polarisees. 

Le transport de substances peut se faire non 
seulement a travers la membrane des cellules 
mais egalement entre cellules : 
on parle alors de transport paracellulaire ou 
transepithelial. Quelques epithelium (par ex. 
celui de I'intestin grele et celui du tubule renal 
proximal) sont a cet egard relativement 
permeables ou totalement permeables, alors 
que d'autres le sont moins (par ex. au niveau du 
tubule distal ou du colon). Cette plus ou moins 
grande permeabilite depend de I'etat des « 
jonctions serrees » (C) par lesquelles les 
cellules adherent les unes aux autres. La 
bordure cellulaire et son degre de permeabilite 
(qui peut, par exemple, etre specifique aux 
cations) sont des elements fonctionnels 
importants de I'epithelium. 


Les grosses molecules peuvent traverser la 
barriere endotheliale des parois vasculaires 
sanguines par une combinaison d'endocytose 
d'un cote et d'exocytose de I'autre cote, aussi 
bien que par transcytose (cf. p. 13), mais dans 
ce cas le transport paracellulaire a travers les 
jonctions intercellulaires semble jouer quanti- 
tativement un role plus important. Les 
macromolecules anioniques comme I'albumine, 
qui sont indispensables dans le milieu sanguin 
en raison de leur propriety oncotique (cf. p. 
158), sont maintenues sur les parois epitheliales 
par des charges electriques. 

Enfin, il y a necessairement des transports a 
longue distance d'un organe vers un autre et 
de differents organes vers le milieu environnant. 
Le moyen de transport principal utilise dans de 
telles situations est la convection. Les 
echanges entre organes s'effectuent par 
I'intermediaire des voies sanguine et 
lymphatique ; les echanges avec I'envi- 
ronnement sont realises au moyen du courant 
gazeux dans I'appareil respiratoire, du flux 
urinaire dans les reins et le tractus urinaire, et 
par transport liquidien a travers le tractus 
digestif (bouche-estomac-intestin). 

Les chapitres suivants decrivent brievement les 
types, phenomenes et lois qui regissent les 
mecanismes de transport, et leur signification 
fonctionnelle pour I'organisme. 

Transport passif 

La diffusion d'une substance est un processus 
de transport fondamental. Elle peut se produire 
lorsque la substance est plus fortement 
concentree dans le milieu de depart que dans le 
milieu d'arrivee, c'est-a-dire lorsqu'il existe un 
gradient de concentration. 

Par exemple, lorsque Ton pose des fleurs sur 
une table dans une piece, leur parfum se 
repand dans la piece (meme sans courant 
d'airl), autrement dit le parfum diffuse de 
I'endroit ou il est le plus concentre (fleurs) vers 
I'endroit ou il est le moins concentre 
(environnement). 

Une diffusion unidirectionnelle peut se faire en 
I'absence de difference de concentration. Dans 
ce cas, la valeur de cette diffusion est la meme 
dans toutes les directions et la diffusion nette 
est alors egale a zero. 

Dans I'air (et d'une fagon generate dans 
les gaz) ce processus de diffusion se 
deroule relativement vite, mais il est plus 
tent dans les liquides et en particulier dans 
I'organisme. Le temps de diffusion neces- 
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saire a une substance d6pend en outre 
du trajet de diffusion: la surface de 
diffusion joue egalement un role : plus la 
surface d’6change est importante. plus la 
diffusion est rapide La vitesse de diffu¬ 
sion depend par ailleurs de la nature de 
la substance qui diffuse. Par exemple. 
I'oxygdne diffuse 20 fois plus lentement 
a travers la membrane des alveoles 
pulmonaires (cf. p. 92) que le C0 2 - La 
raison de la difference est dans ce cas 
precis la plus faible solubility de l’0 2 dans 
le t milieu aqueux ». comparee b cede du 
CO*. D'autres facteurs influengant la 
diffusion sont decrits ci-dessous. 

Ces relations sont enoncees quantitative- 
ment par la premidre loi de diffusion 
de Fick : d'apres cette loi. la quantity de 
substance Q diffusee par unite de temps 
(t) est proportionnelle au coefficient de 
diffusion D. b la surface d'6change A et 
au gradient de concentration A C. et est 
mversement proportionnelle au trajet de 
diffusion I : 

^9 = P ~ A AC (mol/s). (1) 

dt I 

Cela signifie que plus A. A C et D sont 
eieves et I petit, plus la quantity de 
substance diffusee/temps est importante. 

Pour la diffusion b travers une mem¬ 
brane biologique. D est fonction de la 
constante du gaz R (cf. p. 14). de la 
temperature absolue (T). du rayon de la 
molecule qui diffuse (r). de la viscosity 
de la membrane (tj) et du coefficient de 
distribution huile-eau (k) qui est une 
mesure de la solubility lipidique de la 
moiycule dans la membrane phospholipi- 
dique : 

D = R • T • k/(6 it • T| - r) (m»-s’) (2) 

L'epaisseur de la membrane pouvant 
generaiement Stre considerye comme 
constante. on utilise souvent le coeffi¬ 
cient de perm6abilit6 (P) b la place de 
D/I. Si Ton rapporte le rapport Q/t & la 
surface F. Liquation (1) peut alors 
s'ycrire sous la forme : 

= P-AC (mol • m-*-s-')- (3) 

dt • A 

La quantity de substance diffusee par 
unity de surface et de temps (mol-m- J 
• s-’) est done proportionnelle au gradient 
de concentration (A C ici en mol/m J ) et 
au coefficient de permeability (P. en 
m/s). 


Du fait de la charge electrique des ions, 
la permeability membranaire peut aussi 
etre exprimye par la conductance 6!ec- 
trique de la membrane (cf. p. 10 et suiv.J. 

g. = P. • zf • F J • R-’ • T-' • 2. [S • m-*]. 

ou z. F. R. T ont leur signification 
habituelle (cf. p. 14) et ou c„ est « I'activite 
ionique moyenne » b travers la membrane 
(i = mterieur. e = exterieur). 

5 = (c. - c,) / (In c. — In c.) 

Remarquons que contrairement b P. g varie en 
fonction de la concentration ionique. et depend 
des modifications de c. 

Si par exemple 1‘activity du K * extracellulaire 
augmente de 4 A 8 mmol/kg H a O (et que par 
ailleurs I'activite intracellulaire reste inchang6e 
b 160 mmolAg HjO). £. augmente de 42 b 
51 mmolAg HjO. s'accompagnant d'une fiiyva- 
tion de g de 20 %. 

On parie de diffusion non ionique lorsqu'un 
acide faible sous sa forme non ionique (par 
exemple acide urique) ou une base (par 
exemple ammoniac = NH,| diffuse plus facile- 
ment b travers une membrane que sous sa forme 
ionique La membrane est done beaucoup plus 
permeable au NH., qu'au NH*. (cf. p. 144 et 
suiv-l. Comme il depend du pH de la solution 
que ces substances soient ionis4es ou non (pK. 
cf- p. 334). il s'ensuit que le pH influence la 
diffusion des acides fatbles et des bases 

La diffusion ne convient pas toutefois au 
transport sur de longs trajets : pour 
un organisme unicellulaire (telle une 
amibe). la diffusion de I'oxygene peut etre 
relativement rapide du fait de la proximity 
du milieu environnant. alors que dans le 
cas d'un etre vivant pluricellulaire. d'au¬ 
tres mycanismes de transport doivent 
nycessairement entrer en jeu (siaon chez 
I'homme. la diffusion de I'oxygene de la 
surface du corps vers I'interieur des 
organes durerait de nombreux mois I). En 
d'autres termes. pour une consommation 
normale d'oxygyne de I'ordre de 
0.3 l/min. une pression suffisante en 
0 2 ne peut §tre assuree que pour les 
tissus situys b moins de 0.3 mm de la 
surface cutanye. A une profondeur plus 
importante. les tissus vont souffrir 
d'anoxie. 

Pour que les substances puissent etre 
transposes sur d'ausst longues dis¬ 
tances. le liquide ou le gaz doivent 
accompagner la substance qu'ils contien- 
nent (« transfert par convoyeur » 
__ convection) II en est ainsi de la 
circulation sanguine (cf. p. 154 et suiv.). 
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de la ventilation pulmonaire (cf. p. 78 et suiv.). 
de (elimination de I'urine et des feces, etc. 

Par exemple, lors du transport du gaz carbonique (cf. 

p. 96), diffusion et transfert alternent: 

diffusion des tissus vers le sang, transfert sanguin des 

tissus vers le poumon, diffusion du sang vers fair 

alveolaire, transfert de cet air des alveoles vers 

l'exterieur. 

On parle de convection (cf. p. 192 et suiv.) lors 

du transport de I'energie thermique par le 

sang et lors du rejet de la chaleur sous forme 
d'air rechauffe. 

Un autre mecanisme de transport, la filtration, 
se produit au niveau des differentes membranes 
de I'organisme. a condition que la membrane 
soit permeable a I'eau. Si un gradient de pres- 
sion apparait entre les deux faces de la 
membrane (par exemple une pression sanguine 
relativement elevee dans les capillaires 
sanguins et une faible pression dans I'espace 
interstitiel, cf. p. 158), le liquide est alors 
expulse a travers la membrane. Les substances 
pour lesquelles les pores de la membrane sont 
trop petits ne traversent pas, par exemple les 
proteines dans les capillaires sanguins, tandis 
que d'autres substances de taille moleculaire 
moindre (Na + . Cf) sont filtrees avec leur solvant 
a travers la membrane et sont done soumises a 
une sorte de transfert (cf. ci-dessous). De 
nombreuses substances de petite taille 
moleculaire, qui. en elles-memes, peuvent etre 
filtrees, se lient aux proteines du plasma : cette 
liaison est appelee liaison plasmatique ou 
liaison proteique. Elle empeche plus ou moins 
la filtration de ces substances, en particulier au 
niveau du glomerule renal (cf. p. 126 et suiv.). 

Illustrons ceci par un exemple : lors du passage renal, 20% 
environ du liquide plasmatique et done aussi 20 % d'une 
substance filtrable sont fibres par le glomerule renal. Mais si 
cette substance est liee pour 9/10 e aux proteines 
plasmatiques, seul l/10 e peut etre fibre, ce qui signifie que 
2 % seulement sont fibres a chaque passage renal. 

La liaison proteique a plusieurs fonctions : a) elle 
empeche I'elimination de nombreuses substances (par 
exemple l'heme), b) elle constitue la forme de 
transport de certaines substances (par exemple le 
fer), c) elle constitue un « stock » immediatement 
disponible d'ions plasmatiques importants (Ca 2+ , 
Mg 2+ ), etc. Du point de vue medical , la liaison 


plasmatique joue aussi un role important lors de 
(administration de medicaments, car la fraction 
de ces medicaments liee aux proteines n'est ni 
pharmacologiquement active ni filtrable 
(elimination urinaire retardee), et par ailleurs 
elle peut agir comme allergene (cf. p. 72). 

Des substances dissoutes peuvent etre « 
entrainees » lors du passage de I'eau a travers 
/'epithelium (paroi intestinale, tubule renal). On 
parle alors d'un transport par « solvent drag ». 
La quantite de matiere dissoute ainsi 
transportee depend, outre du debit de I'eau et 
de la concentration de matiere, de la facilite 
avec laquelle les particules de matiere 
traversent les pores de la membrane ou de la 
quantite de particules qui ne traversent pas la 
membrane, les particules etant done « 
reflechies ». On parle alors de coefficient de 
reflexion a. Pour les grosses molecules qui 
sont totalement reflechies, autrement dit qui ne 
peuvent etre transportees par « solvent drag », 
a est egal a 1 et pour les molecules plus petites 
a est inferieur a 1. Par exemple. I'uree dans le 
tube proximal du rein a un coefficient de 
reflexion a = 0,68. 

Pour les particules de matiere chargees 
electriquement (ions), une difference de 
potentiel, en particulier au niveau d'une 
membrane cellulaire, peut constituer une forme 
de transport (cf. p. 14): 

les ions positifs (cations) migrent alors vers le 
pole negatif de la membrane et les ions negatifs 
(anions) vers le pole positif. Mais pour que ce 
type de transport soit effectif, il faut que cette 
membrane soit permeable a I'ion concerne, ce 
qui est determine par le coefficient de permeabi¬ 
lite P (cf. p. 9). 

La quantite d'ions transportee par unite de 
temps depend, outre du coefficient de 
permeabilite membranaire de cet ion, de la 
charge (z) de I'ion, de la difference de potentiel 
et de la valeur moyenne de la concentration 
ionique (e'est-a-dire de (activite ionique (c), cf. 
p. 9) de part et d'autre de la membrane. Plus 
simplement, la permeabilite ionique d'une 
membrane peut etre definie par la conductance 
electrique g (cf. p. 9). Si Ton introduit g a la 
place de la resistance dans la loi d'Ohm, on 
obtient (cf. aussi P. 14) : 

g ion = courant ionique/potentiel d'entrainement (4). 

On entend par diffusion facilitee un transport 
passif « facilite » par un transporteur situe dans 
la membrane. 


Etant donne que les substances biologiquement im- 
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portantes sont pour la plupart polaires et que, 
de ce fait, leur simple diffusion (of. p. 8) a 
travers la membrane serait trop lente, il existe 
pour un certain nombre de substances, glucose. 
Na+, etc., des proteines situees dans la 
membrane - precisement les transporteurs - qui 
fixent la molecule a transporter d'un cote de la 
membrane et s'en separent de I'autre cote. On 
ne sait pas si le transporteur diffuse a travers la 
membrane, s'il pivote ou s'il modifie sa 
conformation. Ce type de transport par 
transporteurs est saturable et specifique pour 
des substances ayant une etroite analogie de 
structures (on parle d'inhibition competitive). 
II se distingue du transport actif (of. ci-dessous) 
par le fait qu'il s'agit d'un transport « selon » un 
gradient electrochimique (cf. p. 14). 


Transport actif 

Dans I'organisme, le transport des substances 
se fait aussi et surtout contre un gradient de 
concentration et/ou contre un gradient 
electrique (potentiel). 

Ceci ne peut s'effectuer par le transport passif 
decrit ci-dessus (qui se fait dans le sens du 
courant, c'est-a-dire « selon » un gradient), mais 
seulement par des mecanismes de transport 
actif. Ceux-ci necessitent de I'energie, car ils 
doivent transporter les substances contre un 
gradient. Une partie importante de I'energie 
chimique apportee a I'organisme sous forme 
d'aliments est transformee en composes riches 
en energie et utilisables par tous les etres 
vivants (par exemple I'ATP. cf. p. 17). Cette 
energie est utilisee notamment pour le transport 
actif. 

Dans le transport actif primaire, I'hydrolyse de 
I'ATP produit directement de I'energie utilisable 
pour les mecanismes de « pompe ionique ». 
Ces pompes sont aussi appelees ATPases. On 
peut citer I'omnipresente Na+-K+ (activee) - 
ATPase, mais egalement la Ca+-ATPase 

sarcoplasmique et l'H+-ATPase du tube 

collecteur renal comme autant de mecanismes 
actifs permettant le transport de Na+. K+, Ca+ 
ou H+ respectivement. 

Dans le transport actif secondaire d'un 

compose (par exemple le glucose) il y a 
couplage par un transporteur avec un 

mecanisme de transport passif d'un ion (par 
exemple le Na+). Dans ce cas, le gradient de 
Na+ est la force motrice 
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qui doit etre maintenue indirectement par un 
mecanisme de transport actif de Na+ a 
differents endroits de la membrane cellulaire. 
Ce mecanisme est appele cotransport 
(simport) si la substance impliquee est deplacee 
dans le meme sens que I'ion moteur (par 
exemple le Na+ avec le glucose) ou contre- 
transport (antiport) si le gradient de Na+, dans 
ce cas, deplace I'ion H+ dans le sens oppose. 

Citons comme exempfe de transports actifs primaires 
ou secondaires l'excretion du Na+, du glucose et des 
acides amines par le tubule renal (cf. p. 126 et suiv.), 
l'absorption de ces substances a partir de l'intestin 
(cf. p. 224 et suiv.), la secretion de l'acide 
chlorhydrique dans l'estomac (cf. p. 208). le transport 
du Na+ au niveau de la cellule nerveuse (cf. p. 24 et 
suiv.), etc. Ces mecanismes de transport actif pre¬ 
sented les caracteristiques suivantes 

• ils sont saturables , autrement dit ils ne peuvent 
assurer qu'un taux de transport maximal determine 
(cf. reabsorption du glucose dans le rein, p. 128), 

• ils sont plus ou moins specifiques, ce qui signifie 
que seules certaines substances de structure chimique 
analogue sont transportees par un systeme (cf. 
fonction d'epuration du foie, p. 214 et suiv.), 

• ces substances analogues sont souvent plus ou 
moins bien transportees, ce qui signifie qu'elles 
possedent une affinite dijferente (~ 1/Km; cf. ci- 
apres) pour le systeme de transport, 

• ils sont perturbes lorsque I’apport d'energie 
cellulaire est defaillant. 

Le taux de transport J sat , de ce type de transport 
saturable se calcule generalement suivant la cinetique 
de Michaelis-Menten : 

Jsat = Jmax-C/(K„, + C) [mol.nr 2 .s- 1 ], 

C etant la concentration finale de la substance a 
transporter, J max le taux de transport maximal de la 
substance et K m sa concentration de demi-saturation, 
c'est-a-dire pour 0.5 J maJ t (cf. p. 333). 

Cytose 

La cytose est un mecanisme de transport 
actif completement different. 

Elle comprend la formation, avec consomma- 
tion d'ATP, de vesicules intramembra- 
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naires, d'environ 50-400 nm de diametre, qui se 
detachent ensuite par etranglement de la membrane 
plasmique ou de la membrane des organites 
cellulaires (reticulum endoplasmique granulaire, 
appareil de Golgi, cf. p. 4). Grace a la cytose 
specifique, ce sont principalement les 
macromolecules (proteines, polynucleotides et 
polysaccharides) qui sont transferees dans la cellule 
(endocytose), ou qui en sortent (exocytose). Le 
transport des grosses molecules a l'interieur de la 
cellule s'effectue egalement par ces vesicules, par 
exemple le transport des proteines du REG vers 
l'appareil de Golgi. Deux formes differentes 
d'endocytose peuvent etre distinguees. L'une, la 
pinocytose, est un mecanisme de transport continu, 
non specifique, permettant l'entree dans la cellule de 
liquide extracellulaire au moyen de vesicules 
relativement petites, a la maniere d'un goutte a 
goutte. Dans le meme temps, des molecules 
dissoutes, grandes ou petites, sont sans distinction 
transferees dans la cellule. 

La seconde forme d'endocytose requiert la presence 
de recepteurs sur la face externe de la membrane 
cellulaire. Une seule et meme cellule peut posseder 
plusieurs types differents de recepteurs (environ 50 
sur un fibroblaste). On peut trouver jusqu'a 1 000 
recepteurs concentres sur les sites membranaires 
(aussi appeles proteines de transfert) a l'endroit ou 
l'interieur de la membrane est double (« coated pits » 
- « fosse mantelee » ou encore « puits recouvert » ; 
voir E2) de proteines specifiques (principalement 
clathrine). Puisque c'est a cet endroit que debute 
l'endocytose. les vesicules endocytosiques sont 
temporairement recouvertes de clathrine (« vesicules 
mantelees » ou « vesicules recouvertes »). Cette 
endocytose s'effectuant via un recepteur (= 
endocytose d'absorption) est specifique puisque les 
recepteurs peuvent seulement reconnaitre certaines 
substances et seules celles-ci peuvent etre captees par 
endocytose jusqu'a l'interieur de la cellule. 
Consecutivement a l'endocytose, le « manteau » ou 
enveloppe est transfere dans la cellule, et il s'ensuit 
une fusion avec les lysosomes primaires (B) dont 
les enzymes hydrolytiques vont digerer la substance 
pynocitee pour former les lysosomes secondaires. 
Les petites molecules resultant de cette digestion, 
tels les acides amines, les sucres et les nucleotides, 
sont transportees a travers la membrane lysosomale 
vers le cytoplasme ou elles sont disponibles pour le 
metabolisme cellulaire. 

De tels mecanismes de transport a travers la 
membrane lysosomale sont specifiques. Si, par 
exemple, le facteur responsable du transfert de 
I'amino-acide L-cystine est defectueux (geneti- 
quement), la cystine (dont la solubilite est plus faible) 


va s'accumuler et precipiter dans les lysosomes, 
causant finalement des dommages aux cellules et a 
I'organe tout entier (cystinose). 

Les phospholipides de la membrane cellulaire, utilises 
dans les processus d'endocytose pour former les 
parois des vesicules, sont reincorpores dans la 
membrane cellulaire, en meme temps que les 
proteines des recepteurs et la clathrine, par des 
precedes de recirculation globalement inexpliques. 
Certaines autres proteines membranaires. comme 
celles mises en jeu dans les pompes ioniques 
(appelees proteines residentes) sont pour la majorite 
non impliquees dans ces precedes rapides et continus 
de recirculation. 

Un exemple d'endocytose par recepteur est le captage 
du cholesterol et de ses esthers. Ils sont transports 
par I'intermediaire du plasma dans les lipoproteines de 
type LDL (cf. p. 222 et suiv.) vers les cellules 
extrahepatiques. Lorsque ces cellules ont besoin de 
cholesterol, par exemple pour la synthese 
membranaire ou pour la production d'hormones 
steroides, elles incorporent dans leur membrane 
cellulaire une plus grande quantite de recepteurs des 
LDL qui reconnaissent et lient les LDL-proteines (apoli- 
poproteines), augmentant ainsi l'endocytose des LDL. 
Une particule de LDL de 22 nm est capable de fixer 
environ 1500 molecules d'esthercholesterol. Les 
patients ayant un defaut genetique de ces recepteurs 
des LDL ont un taux de cholesterol plasmatique eleve 
avec comme consequence une atherosclerose 
prematuree. 

On peut citer d'autres exemples d'endocytose par 
recepteur, comme le captage cellulaire du fer de la 
transferrine, de I'heme de I'hemopexine, de 
I'hemoglobine de I'haptoglobine (cf. p. 63) et des 
cobalamines au moyen de leur differents mecanismes 
de transports proteiques membranaires (cf. p. 226). 

La phagocytose des organismes pathogenes (par 
reconnaissance des complexes antigene-anticorps) et 
des debris cellulaires endogenes, pour lesquels les 
granulocytes neutrophiles et les macrophages sont 
specialises (cf. p. 66 et suiv.) se fait egalement, de 
maniere habituelle, par I'intermediaire de recepteur 
(voir aussi opsonisation ; p. 66 et suiv.). L'aspect 
quantitatif de la phagocytose est illustre par le fait 
qu'en une heure environ 10 billions de vieux erythro¬ 
cytes sont detruits par ce mecanisme (p. 60), et que 
les macrophages par exemple phagocytent en une 
heure environ 125% de leur propre volume et 200% de 
leur membrane cellulaire. 

Quand I'insuline se lie aux recepteurs sur la surface 
des cellules cibles, le complexe hormone-recepteur 
migre dans les « puits recouverts » et subit alors une 
endocytose (il est « internalise »; cf. p. 248). De cette 
maniere, la densite des recepteurs capables de Her 
I'hormone est diminuee (« down regulation » : 

diminution de I'affinite des sites residuels par des 
concentrations elevees d'insuline). 
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L'exocytose est egalement un processus 
regule. Les hormones (par ex. celles du lobe 
posterieur de I'hypophyse ; cf. p. 240). les 
neurotransmetteurs (cf. /acetylcholine. p. 54) et 
les enzymes (cf. les acini pancreatiques; p. 212) 
peuvent, comme «des vesicules preemballees», 
etre liberees en reponse a une augmentation de 
la concentration intracellulaire de Ca 2+ . II est 
probable que le Ca 2+ intracellulaire agisse non 
sous sa forme libre, mais par I'intermediaire 
d’une proteine de liaison, la calmoduline. 

Le transport transcellulaire de macromolecules 
(proteines, hormones) peut egalement se faire 
par pinocytose. L'endothelium, par exemple, 
capte la molecule d’un cote de la cellule et la 
libere, inchangee, de I'autre cote (trans-cytose). 


La cytose comme moyen de locomotion 

En principe, la plupart des cellules sont 
capables de se deplacer activement a I'interieur 
de I'organisme, bien qu’un petit nombre 
seulement utilise cette possibilite. Les seules 
cellules equipees specialement pour de tels 
deplacements sont les spermatozoides, qui 
peuvent « nager » a une vitesse de I'ordre de 35 
pm/s par agitation de leur flagelle caudal. 
D'autres cellules, comme les fibroblastes. se 
deplacent egalement, mais beaucoup plus 
lentement, a la vitesse de 0.01 pm/s (El). En 
cas de lesion par exemple, ils se deplacent au 
niveau de la blessure et participant a la 
cicatrisation. On peut encore citer les 
granulocytes et les macrophages, lesquels, 
attires par chimiotactisme, traversent la paroi 
vasculaire et migrent dans 
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la direction de l'invasion bacterienne (migration; cf. 
p. 66 et suiv.). enfin les cellules tumorales qui 
exercent leurs effets devastateurs vers les differents 
tissus de l'organisme qu’elles envahissent. 

Le deplacement de telles cellules se fait par 
glissement sur une base solide, comme pour les 
amibes (E). Ceci est possible par endocytose du cote 
de la membrane sur la partie la plus eloignee du but a 
atteindre, par transport intracellulaire a travers la 
cellule a travers les vesicules d'endocytose et leur 
reincorporation dans la paroi vasculaire, enfin par 
exocytose pres du but a atteindre (E3). Les 
fibroblastes renouvellent environ 2 % de la 

membrane cellulaire/min par ce mecanisme. 

Le cycle est complete par des deplacements 
obligatoires "d'avant en arriere", par des mouvements 
semblables a ceux d'une chenille, des differentes 
regions de la membrane cellulaire non impliquees 
dans la pinocytose. Puisque la membrane cellulaire 
des fibroblastes adhere surtout a la fibronectine de la 
matrice extracellulaire, la cellule se deplace en avant 
par rapport a la matrice (E3). L'adherence de la 
cellule requiert egalement la presence de recepteurs 
specifiques, par exemple la fibronectine dans le cas 
des fibroblastes. 


Potentiels electriques dus aux processus 
de transport 

Le transport d'ions signifie un deplacement de 
charge, c'est-a-dire I'apparition d'un potentiel 
electrique. Par exemple, si des ions K+ diffusent 
hors de la cellule, il se cree un potentiel de 
diffusion, au cours duquel la cellule devient 
positive a I'exterieur par rapport a I’interieur. Si 
un ion de meme charge diffuse egalement a 
contre-courant ou si un ion de charge opposee 
(tel CI-) diffuse dans le meme sens, ce potentiel 
de diffusion n’est que transitoire. Par contre, si 
des ions non diffusibles (comme les proteines 
intracellulaires) ou si les ions concernes ne 
peuvent franchir la membrane qu’en faibles 
quantites mais peuvent en revanche etre 
transports activement en sens contraire (Na+). 
le potentiel de diffusion persiste (cf. p. 24). Mais 
il entraTne les ions K+ qui avaient diffuse hors 
de la cellule (diffusion le long d'un gradient 
chimique) a nouveau vers I'interieur de la cellule 
(transport par potentiel, cf. p. 10). 

La diffusion des ions K+ demeure 


jusqu'a ce que les deux gradients soient 
identiques, mais opposes, c'est-a-dire jusqu'a 
ce que leur somme, ou le gradient 
electrochimique, soit egale a zero. II existe 
alors une difference de concentration ionique 
determinee de part et d'autre de la membrane 
(concentration d'equilibre) a laquelle 
correspond un potentiel determine (potentiel 
d'equilibre). 

Le potentiel d'equilibre Ex de I'ion « x » entre 
t'interieur (i) et I'exterieur (e) de la membrane 
cellulaire est calcule d'apres I'equation de 
Nernst (cf. aussi p. 24) : 

E x = R.T.(F.z)-\ln([X] e /[X]i.), (5) 

R etant la constante des gaz (= 8.314 J • K- 1 • 
mol- 1 ), T la temperature absolue (dans le corps 
= 310 K). F la constante de Faraday, done la 
charge par mole (= 9.45.10 4 A.s.mol' 1 ), z la 
charge de I'ion (+ 1 pour K+, +2 pour Ca 2+ , -1 
pour CI-, etc.). In le logarithme naturel et [X] la 
concentration « effective » de I'ion x. Pour la 
temperature du corps (310 K), R.T/F = 0.0267 
V- 1 . Si Ton transforme maintenant In ( Me / Mi ) 
en -In ([X] e /[X]i) et egalement In en log (In = 2,3 
• log 6 ). I'equation (5) peut alors s'ecrire : 

E x = -61 .log t[X]j/[X] e ) (mV). (6) 

Par exemple, si I'ion x est K+. si [K+ji = 150 
mmol/kgPbO et [K+] e = 5 mmol/kgH 2 0, le 
potentiel d'equilibre de K+ est alors E k = - 90 
mV (cf. aussi p. 24 et p. 25. B). 

Lorsque le potentiel d'equilibre est atteint. la 
quantite d'ions qui se deplace selon le gradient 
chimique dans une direction est egale a la 
quantite d'ions repoussee par le potentiel en 
sens inverse. La somme des deux, appelee 
courant ionique net, est done nulle. Mais ce 
courant s'ecarte de zero lorsque le potentiel de 
membrane de repos (E m s'eloigne du potentiel 
d'equilibre (E x ). Le potentiel d'entraTnement du 
courant ionique net (l„ est done E m -E x ). La loi 
d'Ohm pour le courant ionique (cf. p. 10 
equation (4)) s'ecrit done : 

g x =l x /(E m -E x ) (7) 

(Unites : g x superficie de la membrane en S.m 2 ; 
l x superficie de la membrane en A.m‘ 2 ; E en V.) 
Dans la cellule au repos (cf. p. 24), E m = -70m V. 
E k = - 90mV et E Na = +70mV. 



Ce qui donne pour Na + un potentiel 
d'entrainement de 140mV environ, pour K+ un 
potentiel d'entrainement d'environ 20 mV (dans 
le sens oppose). Un l Na important est done evite 
uniquement au repos, car g Na est tres faible a ce 
moment-la (environl/10-1/100 de g k . Par contre, 
si les pores de Na+ s'ouvrent brievement au 
moment du potentiel d’entrainement (cf. p. 26) 
(activation des canaux de Na + ; cf. ci-dessous), 
le Na+ penetre alors tres rapidement dans la 
cellule du fait du potentiel d'entrainement eleve. 

Pour Na+, Ca 2+ , K+. Cl- et les autres ions, la 
« conductance » de la membrane cellulaire est 
generalement plus qu'une simple donnee 
physique. En effet, dans de nombreuses 
membranes cellulaires, le flux passif de Na+ 
dirige vers I'interieur est facilite par des 
transporteurs qui peuvent simultanement 
cotransporter le glucose ou les ions H+ diriges 
en sens inverse (cf. p. 128). Dans d’autres 
membranes cellulaires (nerf, muscle), il existe 
des canaux specifiques pour les differents types 
d'ions, la conductance du canal pouvant 
s'adapter (cf. ci-dessous). 

On parle de transport electriquement neutre 
lorsque, au cours du transport actif d'ions (par 
ex. Na+) par ce meme mecanisme utilisant des 
transporteurs, un ion de charge opposee (par 
ex. CI-) est transports dans la meme direction 
ou un ion de meme charge (par ex. H+) dans la 
direction opposee avec comme rapport de 
charge 1/1. Mais si 3 ions Na+ sont transposes 
dans une direction et, simultanement, 2 ions K+ 
dans I’autre direction (par ex. pour la Na+ - K+ - 
ATPase). I'ion Na+ excedentaire developpe un 
potentiel : on parle alors de transport elec¬ 
trogene (ou rheogene). 

Regulation de la permeabilite des 
membranes aux ions 

Dans certaines cellules, la conductance aux 
ions peut etre modifiee par la presence de 
canaux ou pores, generalement specifiques 
d’un ion ou d'un groupe d'ions, qui peuvent etre 
ouverts ou fermes par une sorte de « porte » 
(gate). L’ouverture de ces portes peut etre 
reglee par le niveau du potentiel cellulaire (par 
exemple les fibres nerveuses et musculaires) ou 
etre influencee par une substance chimique (par 
exemple action postsynaptique de 
I'acetylcholine, cf. p. 54; F). 

Lors de I'excitation du muscle cardiaque. les 
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canaux Ca 2+ s'ouvrent (relativement lentement) 
et, simultanement, la permeabilite des pores 
aux ions K+ diminue. Les canaux Na+ s'ouvrent 
dans ce cas tres rapidement, mais pour une tres 
courte duree. On pense que ces pores Na+ 
disposent de deux « portes » successives, I'une 
etant ouverte au repos et I'autre fermee. 
L'excitation (depolarisation, cf. p. 26) ouvre 
{active} la « porte » precedemment fermee et 
ferme {inactive} aussitot apres la « porte » 
precedemment ouverte. Au debut du potentiel 
d’action, pendant le cours laps de temps ou les 
deux « portes » sont ouvertes (conductance 
Na+ elevee, cf. p. 26), le Na+ penetre 
brusquement dans la cellule. 

Un potentiel d'action ouvre des pores Ca 2+ dans 
les terminaisons nerveuses pre-synaptiques; 
le Ca 2+ penetre et active la liberation de 
neurotransmetteurs (cf. p. 54 et suiv.) ou la 
liberation d'hormones (post-hypophysaires par 
exemple, cf. p. 240). 

L'exocytose est egalement reglee dans les 
cellules exocrines (comme dans le pancreas) 
par le flux de Ca 2+ (cf. ci-dessous). L'ouverture 
des pores de Ca 2+ , commandee par le potentiel 
d'action cree dans les tubules longitudinaux du 
muscle squelettique, provoque la contraction 
musculaire (cf. p. 36 et suiv.). 

Un principe tout a fait general dans I'organisme 
veut done que des gradients electrochimiques 
(milieu intracellulaire pauvre en Na+) soient 
utilises par des « pompes » ioniques actives 
relativement lentes (par ex. Na+-K+-ATPase : 
env. 1 gmol.m-^s- 1 ) puis que les gradients 
electrochimiques obtenus soient utilises, par le 
biais de la regulation de la permeabilite 
membranaire passive (pores), pour les flux 
ioniques rapides (par ex. flux de Na+ lors du 
potentiel d'action : env. 1 mmol • m- 2 • s- 1 ). 

Role des ions Ca 2+ lors de la 
regulation des processus cellulaires 

Le Ca 2+ est pour 50% environ lie aux proteines 
plasmatiques et pour 50 % sous forme libre (cf. 
p. 151 et p. 254). La forme libre (= 2,9 mmol/I) 
est largement predominate dans le liquide 
interstitiel du fait de la faible concentration en 
proteines. Dans le cytoplasme, done a I'interieur 
de la cellule, la concentration est beaucoup plus 
faible 0.1-0.01 gmol/l) ; 

ceci est la consequence du transport actif qui 
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rejette en permanence le Ca 2+ hors de la 
cellule. Un transport actif primaire par Ca 2+ a 
ete demontre comme venant s'ajouter a un 
transport actif secondaire inverse dependant du 
gradient de Na+. 

La concentration intracellulaire de Ca 2+ est 
reglee par un flux de Ca 2+ passif plus ou moins 
important provenant de I'espace extracellulaire 
(cf. ci-dessus) ou d'autres reservoirs de Ca 2+ . 
Ce flux peut etre declenche par des potentiels 
d'action (cf. p. 164) ou par des transmetteurs ou 
hormones (cf. p. 242 et suiv.) qui possedent des 
recepteurs a I'exterieur de la membrane 
cellulaire (ainsi pour I'acetylcholine, F). 

Lors de I'arrivee d'un potentiel d'action au 
niveau du muscle squelettique, le 
Ca 2+ provenant des tubules longitudinaux - 
lesquels constituent un reservoir specifique pour 
le Ca 2+ - penetre dans la cellule musculaire oil il 
est lie a la troponine C, ce qui provoque la 
contraction musculaire (couplage 

electromecanique, cf. p. 36 et suiv.) 

Au niveau du muscle cardiaque, le Ca 2+ 
provient egalement des tubules longitudinaux 
comme du LEC. ^augmentation de la 
concentration intracellulaire du Ca 2+ conduit la 
aussi a une contraction ; le flux supplemental 
de Ca 2+ qui est relativement lent et qui provient 
de I'espace extracellulaire pendant I’excitation, 
est tel que le potentiel d'action du myocarde 
possede un plateau particulierement long (200- 
500 ms), qui explique la loi du « tout ou rien » a 
laquelle obeit la contraction du coeur (cf. p. 
166). Par ailleurs, la concentration intracellulaire 
de Ca 2+ influence la puissance contractile du 
myocarde. 

Au niveau du muscle lisse, un flux de Ca 2+ est 
egalement declenche par un potentiel d'action, 
un neurotransmetteur ou une hormone. Le 
recepteur intracellulaire primaire du Ca 2+ est 
vraisemblablement ici (comme dans beaucoup 
d'autres cellules) la calmoduline. 

Cette proteine, d'un poids moleculaire de 16700, a une forte 
analogic de structure avec la troponine C (cf. p. 34 et suiv.) ; 
chaque mole fixe 4 moles de Ca 2+ Le complexe Ca 2+ - 
calmoduline forme, en association avec une autre proteine, 
une enzyme (MLCK = Myosin Light Chain Kinase) capable 
de phosphoryler la meromyosine legere (cf. p. 34) ou « 
chaine legere » de la myosine. La myosine modifie alors sa 
conformation, ce qui permet a l'actine d'activer l'ATPase de 
la myosine, d'ou la contraction. Une diminution du Ca 2+ et 
une dephosphorylation de la myosine par une autre enzyme 
(MLCP = Myosin Light Chain Phos-phatase) ont pour effet 
d'arreter la contraction : 
le muscle se relache. 


Lors de la contraction du muscle lisse, la 
calmoduline semble done jouer un role 
analogue a celui de la troponine C dans le 
muscle squelettique, bien que son activation 
soit legerement differente (cf. p. 36 et suiv.). Le 
mouvement des spermatozoi'des est egalement 
declenche par le Ca 2+ et la calmoduline. 

L'exocytose des cellules secretrices (pancreas 
ou glandes salivaires) est probablement aussi 
une forme primitive de motricite. Le flux de Ca 2+ 
(principalement venant du REG ; cf. p. 4) et la 
liaison calmoduline-Ca 2+ influencent ici le 
systeme microtubule-microfilament qui regie 
l'exocytose selon un mecanisme encore 
inexplique. Dans ce cas egalement, le flux de 
Ca 2+ est le plus souvent stimule par la liaison 
d’hormones sur des recepteurs extracellulaires : 
lors de Faction d'une telle hormone (premier 
messager) au niveau de la cellule-cible, le Ca 2+ 
joue le role d'un second messager (second 
messenger des Anglais). L'adenosine 
monophosphate cyclique (AMPc. cf. p. 242) a 
un role tout a fait analogue sur le mode d'action 
des hormones peptidj-ques et des 
catecholamines. Dans des nombreuses cellules, 
I'une de ces hormones declenche le flux de 
Qa 24 - et I'autre la formation de I'AMPc. Les deux 
seconds messagers ont une action soit 
antagonique soit synergique sur le metabolisme 
cellulaire. L'action antagonique repose peut-etre 
en partie sur le fait que le complexe Ca 2+ - 
calmoduline active la phosphodiesterase qui est 
responsable de la degradation de I'AMPc (cf. p. 
242). Par ailleurs, le complexe Ca 2+ -calmoduline 
joue un certain role lors de la croissance 
cellulaire. II agit aussi sur beaucoup d'autres 
enzymes, que ce soit dans le foie, les reins, le 
coeur, le pancreas, le cerveau, les 
spermatozoTdes, les plaquettes sanguines, etc. 

Dans une grande variete de cellules, 
I'interaction hormone extracellulaire-recepteur 
transforme les phosphoinositides d'origine 
membranaire en inositol tri-phosphate et en 
diacylgiycerol qui deviennent alors des 
seconds messagers dans la cellule (cf. p. 242 et 
suiv.). Cette modification du signal ne conduit 
pas seulement a une phosphorilation des 
proteines et a d'autres evenements intra- 
cellulaires, mais agit egalement comme 
mediateur (par I’inositol triphosphate) dans les 
phenomenes de relaxation lies au Ca 2+ .Ici, le 
Ca 2+ est le troisieme messager qui interfere 
dans I'activite cellulaire, par exemple en se liant 
a la calmoduline. 
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Apport et transformation de I'energie 

La vie est impossible sans apport d'energie. Les 
plantes tirent leur energie du rayonnement 
solaire pour transformer le C0 2 atmospherique 
en 0 2 et en composes organiques. Ces 
composes peuvent etre directement utilises 
(principalement les hydrates de carbone) par les 
etre humains et les animaux pour completer 
leurs besoins energetiques, mais peuvent ega- 
lement etre stockes sous forme de combustibles 
fossiles (houille et petrole). Ainsi I'energie peut 
etre convertie, transformee d'une forme en une 
autre. Si nous considerons une telle 
transformation comme prenant place dans un 
systeme ferme (echange d'energie mais non 
de matiere avec I'environnement), on peut dire 
que I'energie ne peut ni apparaTtre. ni 
disparaTtre spontanement. Ceci est decrit dans 
le premier principe de la thermodynamique, 
qui dit que la variation d'energie interne (= 
variation du contenu en energie All) d'un 
systeme (par ex. une reaction chimique) est 
egale a la somme du travail regu (+ W) ou cede 
(-W) et la chaleur degagee (-Q) ou regue (+ Q) 
respectivement. 

AU = Q - W [J] (travail fourni, chaleur 
regue) 

AU = W - Q [J] (travail regu. chaleur degagee) 

(Par definition, les signes indiquent le sens du flux en accord 
avec le systeme considere). 

Pour les systemes biologiques, la consequence 
essentielle de ce premier principe est que la 
chaleur produite par la transformation d'une 
substance en une autre est toujours la meme, 
quelle que soit la voie utilisee. En d'autres 
termes, que la combustion du glucose se fasse 
directement en presence d'0 2 dans un calorime- 
tre (cf. p. 198), avec production de C0 2 et 
d'eau, ou que ces memes produits terminaux 
soient formes a partir du glucose par des voies 
metaboliques, I'energie produite est la meme 
(dans cet exemple, les valeurs caloriques 
physiques ou physiologiques sont les memes ; 
cf. p. 198). II n'y a pas equivalence si. comme 
dans le cas des amino-acides, les produits 
formes dans le calorimetre (ici, C0 2 , etc.) sont 
differents de ceux formes par les voies 
metaboliques de I'homme (ici, I'uree). 
Cependant, meme dans cette situation, I'energie 
chimique utilisee par I’organisme (dans ce cas 
les amino-acides) est toujours egale a la 
chaleur liberee + le travail mecanique produit 


+ le contenu energetique des metabolites 
excretes (dans ce cas I'uree). 

Si, comme dans I'organisme, la pression (p) 
demeure constante, une part de I’energie est 
utilisee pour les changements de volume (A V) ; 
le travail mecanique (p • AV) n'est pas quantifia¬ 
ble et doit etre assimile a : AU (voir ci-dessus) 
+p.AV=AH, ou AV represente la variation 
d'enthalpie (AV est ordinairement tres faible 
dans I’organisme si bien que AH = AU). 

Afin de determiner quelle part de cette enthalpie 
AH est franchement utile, le second principe 
de la thermodynamique doit etre pris en 
consideration. Compte tenu de ce principe, le 
degre de disorganisation - appele entropie - 
d'un systeme ferme augmente (AS > 0) si, par 
exemple, une forme d'energie est transformee 
en une autre. Le produit -augmentation 
d’entropie X temperature absolue - (AS • T) est 
egal a la chaleur dissipee durant un tel 
processus. Ainsi, I'energie libre AG (= energie 
de Gibbs) se calcule comme suit: 

AG =AH-T. AS. 

Cette relation definit egalement les conditions 
sous lesquelles, par exemple, les reactions 
chimiques spontanees peuvent se produire. Si 
AG < 0 la reaction est exergonique, elle 
s'effectue d'elle-meme sans intervention 
exterieure et I'energie est liberee spontanement 
; si AG > 0 la reaction est endergonique et ne 
peut s'effectuer spontanement sans fourniture 
additionnelle d'energie. 

AG est obtenu en prenant la concentration 
veritable de chaque compose ou substrat pris 
en compte dans la reaction etudiee. Si la 
reaction consideree est : A *-> B + C, I'energie 
libre standard AG '0 (ou les concentrations de A, 
B et C sont de 1 mole • I- 1 et le pH = 7) est 
convertie en AG comme suit: 

Ag = Ag'o + r • t • in rBi.rci 
[A] 

ou (a 37 °C) : 

AG = AG'o + 8,31 .310.2,3 

Log fBl.fCl f J.mol- 1 !. 
[A] 

En supposant pour I'instant que AG'o d'une 
reaction est de + 20 kj • mol- 1 (reaction 
endergonique), AG devient < 0 (reaction 
exergonique) si le produit [B].[C] est, par 
exemple, 10 4 fois plus petit que [A] : 

AG = 20000 + 5925. log 10- 4 = - 3,7 kj.mol- 1 . 




Dans ces conditions, les produits B et C sont 
formes (la reaction se fait vers la droite). 

Si dans le meme exemple le rapport [B]-[C] sur 
[A] = 4.2-10- 4 . AG devient nul et ia reaction 
s'equilibre (pas de reaction visible). Le rapport 
ainsi obtenu est appele constante d'equilibre 
K de la reaction. En utilisant I'equation (8), K 
peut etre transforme en AG'o et vice versa 
selon la relation suivante : 

0 = AG'o + R • T • In K, 
ou AG'o = - R.T. In K. ou 

K = e A3w|RT ) 

Si finalement le rapport [B].[C] sur [A]> 4,2.10- 4 , 
alors AG > 0 et la reaction se deplace vers la 
gauche, en consequence le produit A est 
forme. 

II est evident qu'a partir de ces considerations 
AG'o indique le point d'equilibre de la reaction, 
et que AG mesure la distance qui separe la 
reaction de son point d'equilibre. 

Cependant. AG ne donne aucune indication sur 
la vitesse de la reaction. Meme si AG < 0, la 
reaction peut etre extremement lente. Sa 
vitesse depend de la quantite d'energie 
necessaire pour I'elaboration des produits 
intermediaires de la reaction, pour lesquels AG 
est plus grand que celui de la substance initiate 
ou des produits terminaux de la reaction. La 
quantite d'energie necessaire a cette 
transformation est appelee seuil ou energie 
libre d'activation G # . Les catalyseurs 
(« activateurs ») ou, en biologie, les enzymes, 
accroissent la vitesse de reaction en diminuant 
I'energie libre d'activation necessaire AG # . Ceci 
est illustre par la figure G. 

En accord avec Arrhenius, la constante 
d'equilibre K (s- 1 ) d'une reaction unimoleculaire 
est proportionnelle a e' AG# 1 (WT) . Si des lors 
I'energie d'activation AG # d'une telle reaction est 
diminuee de moitie par une enzyme, par 
exemple de 126 a 63 kj • mol- 1 , le facteur K 
augmente a la temperature de 310 K (37 °C) 
d’un facteur de 

q- 33000/(3.31 -310) . g 126 000/(8.31 -310) _ ^ 1o'°envirOn 

En d’autres termes, le temps pour que 
50% de la substance soit metabolisee (t/2) 
passe de 10 ans a 7 ms dans ce cas ! (valeur K 
[s- 1 ] X concentrations des substances de depart 
[mol * I* 1 ] = irreversibilite de la reaction [mol • I 1 • 
s- 1 ]). 
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OAfDiAMTMnt <1* (j reaction 


G. Energie d'activation et reactions ca-talytiques. 

La reaction A <-> B + C peut s'effectuer a des niveaux 
energetiques plus ou moins favorables. Cette reaction 
ne peut se produire que si suffisamment d'energie 
d'activation peut etre acquise par A. Les catalyseurs et, 
en biologie, les enzymes, reduisent la quantite 
d'energie d'activation necessaire et facilitent en cela la 
reaction (lignes rouges). 

Une reaction peut aussi etre acceleree par 
I'elevation de la temperature. Une aug¬ 
mentation de 10 °C se solde habituellement par 
un accroissement de 2 a 4 de la vitesse de 
reaction (par exemple la valeur Q 10 passe de 2 
a 4). 

La seconde loi de la thermodynamique (voir 
plus haut) stipule egalement que dans un 
systeme ferme, et I'univers est un systeme 
ferme dans ce sens, il y a perte continuelle 
d'energie libre, la somme de tous les systemes 
conduisant a une augmentation du hasard et 
des desordres. Toutefois I'organisme est un 
systeme ouvert, et comme tel il peut acquerir 
de I’energie et permettre ainsi la delivrance de 
produits terminaux du metabolisme. L'entropie 
d'un systeme ferme constitue d'un organisme et 
de son environnement augmentera, alors que 
non seulement I'organisme « systeme ouvert » 
considere seul maintiendra son entropie 
constante, mais pourra eventuellement la 
diminuer par depense d'enthalpie libre. Les 
exemples peuvent se voir dans I’etablissement 
de gradients osmotiques ou de differences de 
pression a I'interieur du corps. Ainsi, tandis 
qu'un systeme ferme se caracterise par une 
entropie maximale, 
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des reactions equilibrees (avec reactions 
reversibles), et un travail performant, seul le 
corps humain, comme un systeme ouvert, est 
capable de developper un travail continu avec 
un minimum d'entropie. Peu de processus a 
I'interieur du corps atteignent un equilibre vrai 
(par ex. le transport du C0 2 ) la plupart d'entre 
eux (par exemple les reactions enzymatiques, le 
potentiel cellulaire) sont en equilibre instable ou 
a I'etat stable et generalement irreversible (par 
ex. a cause de I'excretion des produits 
terminaux). La reversibilite de la 
« transformation » des cellules germinales en 
adultes est bien evidemment impossible. A I'etat 
stable,! 'allure de la reaction et non son equilibre 
est sans importance. La regulation peut 


s'effectuer en modifiant le deroulement de la 
reaction. 

L'abondance universelle d'enthalpie libre (ou 
d'energie libre de Gibbs) dans les organismes 
est liee a la presence d'adenosine triphosphate 
ou ATP. C'est un produit du metabolisme 
cellulaire des nutriments. 

L'ATP est forme par I'oxydation des molecules 
biologiques comme le glucose. L'oxydation dans 
ce sens est a attribuer au deplacement des 
electrons des liaisons relativement riches en 
energie (= reduction) des hydrates de carbones. 
Les produits terminaux de la reaction sont le 
C0 2 et l'H 2 0. Cette oxydation (deplacement 
d'electrons) intervient dans diffe- 



H. Transfert d'energie par phosphorylation oxydative et transport a I'interieur de la membrane 
mitochondriale. Un electron de haut niveau d'energie (e-) passe a un niveau energetique moindre par 
l'intermediaire d'une chaine de transporteurs, ce mecanisme pompant H+ en dehors de l'espace matriciel. Le 
gradient electrochimique resultant pour H + (potentiel electrique + gradient chimique) a travers la membrane 
interne amene les ions H+ a I'interieur de la matrice grace a l’ATP synthetase (x). Ici, l'energie du gradient de 
l’ion H+ est utilisee pour la production d'ATP. (Si la concentration en ATP dans la matrice est elevee, la 
reaction est reversible). II existe des transporteurs qui (a) echangent de l'ATP pour de l'ADP, et des co¬ 
transports (b) P; et (c) du pyruvate (et d'autres substrats) simultanement avec des ions H+ dans l'espace 
matriciel. Car* est aussi vehicule dans cette direction par le potentiel electrique. 
















Principes de base 21 


rents processus et permet a une part de 
I'energie rendue libre par cette reaction de 
participer a la formation d'ATP (reactions 
couplees; H). 

L'enthalpie libre AG'o de I'hydrolyse de I'ATP 
avoisine -30,5 kj • mol- 1 . Comme on peut le voir 
a partir de I'equation (8), l'enthalpie libre reelle 
augmente si le rapport ([ADP] • [Pi]) / [ATP] est 
plus petit que la constante d'equilibre K de la 
reaction d'hydrolyse de I'ATP (ADP = adenosine 
diphosphate). La richesse en ATP dans les 
cellules donne un AG d'environ -46 a -54 kj • 
mol- 1 . 

Les substances ayant un AG'o significati- 
vement plus eleve comme la creatine 
phosphate ou phosphagene (-43 kj • mol' 1 ), 
peuvent produire de I'ATP a partir d'ADP et de 
Pi. D'un autre cote, I'abondance universelle de 
I’ATP peut etre utilisee pour la formation 
d'autres composes riches en energie mais de 
niveau energetique moindre, par exemple UTP, 
GTP, glucose-6-phosphate etc. 

L'energie liberee lors de I'hydrolyse de I'ATP 
permet des centaines de reactions, par ex, le 
transport actif a travers les membranes, la 
synthese proteique, la contraction musculaire 
etc. Finalement toutes ces reactions provoquent 
des ordres dans les cellules et dans tout 
I'organisme. Comme cela a ete decrit plus haut, 
le prix du maintien de la vie grace a la 
diminution de I’entropie du corps est assure par 
augmentation de I'entropie de I'univers. 

Controle et transmission de I'information 

L'organisme represente un ensemble de 
mecanismes si compliques qu'il n'est pas 


concevable sans une regulation de ses 
diverses fonctions. Cette regulation necessite 
une transmission d'informations depuis le centre 
regulateur et les organes recepteurs et 
effecteurs. 

Le retro-controle a partir de I'organe effecteur 
permet au centre regulateur de verifier dans 
quelle mesure « I'ordre » initial a ete execute, ce 
qui conduit, si necessaire, a un reajustement. 
Ce systeme de regulation avec retro-controle 
est appele boucle de regulation. 

Les boucles de regulation jouent un role tres 
important dans l'organisme. Les mouvements 
musculaires, I'equilibre ponderal, le volume 
sanguin, la pression arterielle, le contenu en 
oxygene du sang, le pH, la temperature 
corporelle, la glycemie et de tres nombreuses 
autres grandeurs de l'organisme sont soumis a 
une regulation. La boucle de regulation se 
deroule, soit dans I’organe lui-meme 
(autoregulation), soit par I’intermediaire d’un 
centre de controle superieur (systeme nerveux 
central, glandes endocrines). Le signal de 
regulation est transmis depuis le centre de 
regulation (la consigne etant definie a ce 
niveau) vers I’organe effecteur (tout ou partie de 
I'organe) qui. a son tour, repond au signal repu. 
La situation est evaluee par des recepteurs et le 
resultat est renvoye vers le centre de regulation 
ou il est compare avec la valeur originale de 
controle. Si le resultat ne correspond pas a 
I'objectif a atteindre, il se produit a nouveau un 
reajustement. 

L'information entre ces differents elements de 
controle est vehiculee par les nerfs, ou par les 
hormones circulantes (cf. p. 232). Sur de 
courtes distances (par ex. a I'interieur d'un 
organe) la transmission de l'information peut 
s'effectuer par diffusion. 
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Constitution et fonctionnement de la cellule 
nerveuse 

Line cellule nerveuse repond a un stimulus par 
une modification de ses proprietes 
membranaires. Chez I'homme, on trouve 
plusieurs types de cellules excitables : a) des 
cellules nerveuses, qui transmettent des influx 
qu'elles sont susceptibles de modifier au niveau 
des liaisons intercellulaires, b) des cellules 
musculaires qui repondent a ces influx par une 
contraction. 

Le systeme nerveux est constitue de plus de 2- 
1 0 10 cellules nerveuses (neurones). Le neurone 

(A) est I'unite structured et fonctionnelle du 
systeme nerveux. Typiquement, un neurone 
(motoneurone) presente un corps cellulaire 
(soma ; A) muni de deux types de 
prolongements : a) I'axone (neurite) et b) les 
dendrites (A). Comme la plupart des autres 
cellules le neurone renferme un noyau 
cellulaire, des mitochondries (Mi. C) etc., et en 
plus des neurofibrilles et des neurotubules (A et 
C). Les dendrites (A) transmettent les influx 
nerveux d'une cellule nerveuse a une autre. 
L'axone, qui prend naissance au niveau du 
soma cellulaire et qui sur son parcours se 
subdivise souvent en collaterales (A), transmet 
le signal nerveux a d'autres cellules nerveuses, 
musculaires ou glandulaires. L'axone et les 
collaterales se divisent et se terminent par des 
renflements, les boutons synaptiques ou 
boutons terminaux (A) qui comportent des 
vesicules contenant des neurotransmetteurs 

(B) . Au niveau de la synapse (voir ci-dessous), 
les boutons terminaux entrent en contact avec 
le soma, les dendrites ou I'axone du neurone 
suivant. Sur un seul neurone il y a des milliers 
de sites de contact qui recouvrent environ 40% 
de la surface totale du neurone. 

Partant du soma vers les terminaisons dendriti- 
ques et axoniques (et en partie en sens 
inverse), on peut observer, a travers les 
neurotubules un courant de transport 
axoplasmique de proteines, d’acides amines, 
de mediateurs chimiques etc. (se deplagant a 
une vitesse d'environ 200-400 mm/jour). Le 
mecanisme de ces systemes de transport et 
leur role (eventuellement en vue de la nutrition 
cellulaire, de la croissance ou des modifications 
a long terme des proprietes d'excitabilite) n'ont 
pas encore regu d'explication univoque. Pour 
leur transport le long de la paroi externe des 
neurotubules vers la Peripherie, les 
neurotransmetteurs sont enveloppes dans des 


vesicules ; I'actine des tubules et I'ATPase des 
vesicules ont un role important dans ces 
mecanismes. 

La membrane cellulaire du soma se prolonge au 
niveau de l'axone par I'axolemme (A, et Ax en 
C). L'axone est environne dans le systeme 
nerveux central par les oligodendrocytes et au 
niveau du systeme nerveux peripherique par les 
cellules de Schwann (A et CS en C). L'axone + 
son enveloppe = fibre nerveuse. Dans certains 
neurones, les cellules de Schwann torment un 
revetement lipoproteiques de couches 
concentriques autour de l'axone appele gaine 
de myeline (C) laquelle sert d'isolant pour les 
courants ioniques (proteine hydrophobe). Le 
long de l'axone, la gaine de myeline est 
interrompue a intervalle d'environ 1,5 mm par 
les nceuds de Ranvier (A). La vitesse de 
conduction dans les fibres myelinisees est 
relativement elevee comparee a la conduction 
lente des fibres amyeliniques (C). La 
conduction est aussi d'autant plus faible que le 
diametre de la fibre nerveuse est petit (cf. p. 29, 
C). 

La synapse (A, B) est la zone de jonction entre I'axone 
d'une cellule nerveuse et un autre neurone, mais aussi 
avec des cellules musculaires (cf. p. 32) ou des 
cellules glandulaires. Chez les mammiferes (a de rares 
exceptions pres), il n'y a pas de contact veritable au 
niveau synaptique. L'espace synaptique (10-40 nm) 
separant deux neurones sert d'isolateur. La 
transmission d'un signal electrique atteignant la mem¬ 
brane presynaptique necessite la liberation d'un 
transmetteur chimique, le neuromediateur, dans 
l'espace synaptique. II y a de nombreux transmetteurs : 
I'acetylcholine, la norepinephrine. I'acide y-aminobu- 
tyrique, la dopamine, la glycine, le glutamate, la 
substance P etc., mais en general, chaque neurone a 
son neurotransmetteur specifique (dans certains cas, 
la liberation d'un « co-transmetteur » est discutee). Le 
transmetteur, libere des vesicules presynaptiques par 
exocytose, diffuse vers la membrane post- 
synaptique et genere un nouveau signal electrique. 

Bien qu'il n'y ait pas de liberation de 
neurotransmetteur au niveau de la membrane 
postsynaptique, les synapses ne laissent passer 
le signal que de la membrane pre vers la 
membrane postsynaptique : eiles ont une 
fonction de valve unidirectionnelle. La synapse 
est aussi le site ou la transmission neuronale de 
signaux peut etre modifiee par d'autres 
elements nerveux. Suivant sa nature, le 
transmetteur peut produire soit une reponse 
excitatrice, soit une reponse inhibitrice (cf. p. 
30). 



A. Neurone et synapse (schema) 
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B. Synapse (schema) 



C. Fibres nerveuses amyAliniques et 
my6linis6es (microscopie felectronique, 
G = 22000) 

CS — cellule de Schwann ; Ax - axolemme ; 
Mi = mitochondries; Me = mdsaxone = 
union de toutes les zones extracellulaires 
(cliche dO A I'amabilitA du Or Lauren A. 
Langford). 
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Potentiel membranaire de repos 

On peut mesurer un potentiel au niveau de la 
membrane des cellules vivantes (difference de 
potentiel; cf. p. 7). Pour les cellules musculaires 
et les cellules nerveuses, ce potentiel 

membranaire de repos est, selon le type de 
cellules, de I'ordre de 60 a 100 mV (I'interieur 
de la cellule etant negatif). Le potentiel 
membranaire de repos tire son origine d'une 
repartition inegale des ions (B) entre 
I'interieur et I'exterieur de la membrane 
cellulaire. 

Les phenomenes suivants contribuent a assurer 
ce potentiel membranaire de repos (cf. aussi p. 
11 et suiv.): 

1. Par transport actif, (cf. p. 10) le Na+ est 

repousse en permanence hors de la cellule et le 
K+est pompe a I'interieur (A2) de telle maniere 
que, a I’interieur de la cellule (LIC). la 
concentration en ions K+ est environ 35 fois 
plus grande et que la concentration en ion Na+ 
est par contre 20 fois plus faible qu’a I’exterieur 
de la cellule (LEC. B). Les Na+-K+-ATPase 
(capables de dissocier I'ATP) y contribuent pour 
une grande part. 

Comme la membrane est peu permeable aux 
proteines anioniques et aux phosphates du li- 
quide intracellulaire (cf. p. 65. B), ce sont les 
ions diffusibles qui se distribuent passivement et 
irregulierement de part et d'autre de la 
membrane cellulaire (equilibre de Gibbs- 
Donnan, Al) 

[K+ + Na+] LIC > [K+ + Na+] LEC [CI-] LIC < 

[CI-] LEC 

2. Dans les conditions de repos, la membrane 
cellulaire est peu permeable aux ions Na+ (ce 
qui signifie que la conductance sodique [g Na ] est 
faible), de telle sorte que le gradient de 
concentration a I'ion Na+ (A3 et A5) ne peut 
s'annuler a nouveau par retrodiffusion. 

3. La membrane cellulaire est tres peu 
permeable (A4 et A5) aux proteines chargees 
negativement et aux phosphates organiques. 

4. La membrane cellulaire est relativement 
permeable a I'ion K+ (g k > g Na ). Du fait du 
gradient de concentration eleve (point 1), les 
ions K+ diffusent du L I C vers le L E C (A3). Du 
fait de la diffusion du K+. la charge positive de 
cet ion conduit a une « distension de charge » 
(« potentiel de diffusion ») au niveau de la 
membrane ; la majeure partie des anions 


intracellulaires ne diffusant pas, c'est seulement 
la diffusion des ions Na+qui donne son efficacite 
au phenomene (points 1 et 2). Ce potentiel de 
diffusion augmente jusqu'a ce que le courant 
de sortie d'ions K+ supplementaires (mis en 
action par le gradient de concentration) soit 
inhibe par la montee du potentiel. 

C'est parce que la membrane cellulaire est 
aussi relativement permeable aux ions Cl- que 
le potentiel des ions chlore augmente dans le 
meme temps : il y a transport du Cl- contre un 
gradient electrochimique, hors de la cellule (A4). 
La diffusion du K+ (gradient chimique) entraine 
une augmentation du potentiel naissant, la 
diffusion du Cl- (contre-potentiel) augmente son 
potentiel contre son propre gradient chimique. 
Finalement, un potentiel d'equilibre pour le 
K+ (Ex) et pour le Cl- (E ci ) s’installe. Grace a Ex, 
la force de diffusion qui repousse le K+ vers 
I'exterieur (gradient chimique) est egale a la 
force retroactive (force de retour) du potentiel 
(gradient electrique) ; c'est pourquoi, le gradient 
electrochimique pour K+ est de 0. II en est de 
meme pour E ci . Le potentiel d'equilibre E peut 
etre calcule par I'equation de Nernst (cf. p. 
14). 

Bien que la permeabilite a I'ion Na+ de la 
membrane cellulaire au repos soit tres faible 
comparee a celle de K+, des ions Na+ diffusent 
en permanence vers I'interieur de la cellule 
(gradient electrique et chimique eleve, A5 et B). 
En consequence, le potentiel membranaire de 
repos est un peu plus negatif que E k . 

Comme la membrane cellulaire de beaucoup de 
cellules est relativement plus permeable aux ions CI-, 
les ions Cl- se repartissent entre le LIC et le LEC de 
telle maniere que le potentiel d'equilibre du CI-, E k est 
egal au potentiel de repos membranaire. Du fait de sa 
charge negative, le gradient pour le Cl- est en sens 
oppose a celui du K+ (B). Si, cependant le E k calcule a 
partir de la repartition des ions CI-(equation de Nernst 
avec z = -1 ) s'eloigne du potentiel de repos 
membranaire (comme c'est le cas dans certaines 
cellules), on peut conclure que le Cl- est transporter 
contre un gradient electrochimique (la plupart du temps 
secondaire), done a un transport actif d'ions Cl-(cf. p. 
132). 

Alors que toutes les cellules vivantes presentent 
un potentiel membranaire de repos, les cellules 
excitables (nerf, muscle) possedent la propriety 
de modifier la permeabilite ionique de leur 
membrane en reponse a un stimulus, ce qui 
entraine des modifications importantes de la 
polarisation (cf. p. 24). 
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A. Origines et modifications des potentials de repos membrertaires 
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Potentiel d'action 

Le maintien d'un potentiel de membrane est une 
propriety de toutes les cellules vivantes. Cependant 
I'excitabilite est le fait de cellules specialises comme 
le nerf et le muscle. Si ces cellules subissent un 
stimulus, la stimulation provoque une modification 
transitoire des conductances ioniques et du potentiel 
membranaire (cf. p. 15 et suiv.). Si le stimulus est 
suffisamment intense, il se produit un potentiel 
d'action (PA), qui represente au niveau du nerf le 
signal transmis et qui produit une contraction au niveau 
du muscle. Au cours d'un PA se produisent les 
evenements suivants : sous I'effet du stimulus, le 
potentiel membranaire de repos (negatif, cf. p. 24) 
diminue vers une valeur moins negative 
(depolarisation). Quand il atteint une valeur critique, 
appelee potentiel seuil, le canal sodique est active 
(cf. p. 15) aboutissant a une augmentation « en 
avalanche » de la conductance sodique (g Na ; A2 et 
B) et a une entree rapide de Na+ dans la cellule. 
Durant cette phase de depolarisation, I'etat de 
negativite de I'interieur de la cellule n'est pas 
seulement inverse, mais le potentiel membranaire peut 
meme atteindre des valeurs positives (en anglais 
overshoot). Avant que I'overshoot ne soit atteint, g Na 
diminue (I'inactivation commence apres 1 ms) 
couplee a une lente augmentation de la conductance 
potassique (g* ; A3 et B) qui permet aux ions K+ 
charges positivement de diffuser de la cellule vers 
I'exterieur, concourant ainsi au retablissement d'un 
potentiel de membrane negatif (phase de repolarisa¬ 
tion). Quelques millisecondes avant que g k retrouve sa 
valeur de repos, le potentiel de membrane peut meme 
atteindre une valeur plus negative que sa valeur de 
repos d'origine (hyperpolarisation; B). 

Comme la Na+ - K+-ATPase est electrogenique (3 Na+ 
sont echanges pour 2 K+) la « pompe ionique » peut 
aussi amener une hyperpolarisation consecutivement a 
une frequence elevee de PA. 

En dessous du potentiel seuil, un stimulus (par 
exemple un courant electrique) induit des 
changements du potentiel de repos. De maniere 
symetrique on peut voir apparaitre une hyper ou une 
depolarisation, cela depend de la direction du courant 
de stimulation (potentiel electrotonique; voir aussi p. 
28). Pres du potentiel seuil (mais juste en dessous), 
ces potentiels locaux deviennent plus eleves durant la 
depolarisation que durant I'hyperpolarisation. Cette 
reponse locale (ou excitation locale) suivant une 
depolarisation entraine une plus grande activation du 
canal de Na+ qui cependant n'est pas suffisante pour 
generer un PA. 

Une fois que le potentiel seuil est atteint, la 
depolarisation est une « reponse par tout ou rien » 
de la part de la cellule excitable, c'est-a-dire que la 
reponse de la cellule se deroule selon la modalite 
specifique a ce type cellulaire, independamment de 
I'intensite du stimulus declenchant. De nombreux PA 
peuvent etre declenches successivement, du fait que 
les quantites d'ions qui diffusent alors a travers la 
membrane cellulaire sont extremement faibles 


(quantite d'ions intracellulaires de I'ordre de 1/100000). 
Par ailleurs, la pompe Na+-K+ (cf. p. 24) se charge de 
retablir rapidement les concentrations ioniques 
d'origine. 

Peu de temps apres la phase de depolarisation du PA, 
il existe une courte periode pendant laquelle le nerf ou 
le muscle n'est pas excitable meme pour des intensity 
extremement fortes : c'est la periode refractaire 
absolue. A cette periode succede (a la fin de la 
repolarisation. B) une periode refractaire relative 
pendant laquelle on ne peut declencher qu'un PA 
d'amplitude et de vitesse d'etablissement reduites mais 
uniquement au moyen d'un stimulus d'intensite 
superieure a celle ayant entraine le potentiel seuil 
initial. Des que le potentiel membranaire retrouve son 
niveau d'origine, le potentiel seuil et le PA reprennent 
leurs valeurs initiales (cf. p. 45). 

L'augmentation de g Na (activation), et par la meme le 
courant d'entree de Na+ (i Na ), depend du potentiel 
existant avant i'excitation et non de la duree de la 
depolarisation. l Na est maximal pour un potentiel de 
depart d'environ - 100 mV, ce qui signifie que pour un 
potentiel membranaire de repos d'environ -60 mV. l Wa 
est egal a 60% du maximum et que pour les cellules 
de mammiferes, les canaux sodiques ne peuvent etre 
actives au dessus de la valeur de - 50 mV. Ce 
phenomene explique les periodes refractaires absolue 
et relative et la non-excitabilite de cellules si 
d'eventuelles substances ou evenements provoquent 
une depolarisation prolongee. comme c'est le cas pour 
la succinyl-choline (cf. p. 32) ou I'hypoxie (cf. p. 102). 
le potentiel membranaire de repos ayant alors des 
valeurs plus positives que -50 mV. La concentration en 
Ca 2 - 1 - exerce une influence sur la dependance entre le 
potentiel et le courant d'entree sodique. Une 
augmentation de la concentration en Ca 2+ , par 
exemple, exerce une activite benefique sur les canaux 
a Na+ et dans le meme temps le potentiel seuil devient 
positif. A I'oppose, un manque de Ca 2+ conduit a un 
potentiel seuil plus bas et entraine une augmentation 
de I'excitabilite (crampes musculaires, tetanie ; voir p. 
114). 

Alors que les PA du nerf et du muscle strie se 
distinguent principalement par leur duree, les PA du 
muscle cardiaque presentent des particularity 
caracteristiques (cf. p. 31, A2 et pp. 42 et 164). 
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B. Conductance lontque et potentiel d'action (id6alis6) 
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Conduction du potentiel d'action 
Dans un cable electrique, un courant peut 
passer d'un point a un autre, lorsqu'existe entre 
ces points une tension. Le fil electrique 
possedant une faible resistance interne (peu de 
pertes), une impulsion electrique peut etre 
acheminee par un tel cable sur de longues 
distances. La fibre nerveuse a une resistance 
interne bien plus grande. La conduction locale 
le long de cette fibre (conduction 
electrotonique) s'attenue rapidement dans ce 
cas. Avant que cela ne se produise, I'impulsion 
transmise doit done etre regeneree par une 
constante reformation du potentiel d'action 
(PA, cf. p. 26). 

Dans le detail, ceci se produit de la maniere 
suivante : lors du declenchement d'un PA 
unique, il se produit une tres breve entree de 
Na+ [courant entrant de Na+, Ala). De ce fait, 
se produit un courant ionique (cf. p. 14) vers 
I'interieur de la cellule nerveuse. La membrane 
cellulaire, precedemment chargee positivement 
a I'exterieur (potentiel de repos, cf. p. 24) voit sa 
charge changer de signe (I'exterieur devenant 
alors negatif, cf. p. 27. B). Cette inversion de 
charge par rapport aux segments membra- 
naires voisins entraTne, le long de la fibre (a 
I'interieur comme a I'exterieur) une egalisation 
des charges, e'est-a-dire un courant 
electrique; la soustraction de charge provoque 
a proximite une depolarisation. Si le potentiel 
critique (potentiel seuil) est atteint (cf. p. 27), il 
se produit alors localement un nouveau PA 
(Alb), alors que le precedent est en voie 
d'extinction. 

L’entree du Na + lors de la creation du PA 
entraine tout d’abord, dans la partie proximale 
de I'axone, une decharge de la membrane 
(decharge capacitaire de la membrane equiva¬ 
lent a un condensateur). Afin de reequilibrer la 
charge, un courant electrique capacitaire va 
s'instaurer [il sera ici depolarisant), courant qui 
avec I'eloignement : a) s’affaiblira ; b) s’etablira 
moins rapidement (montee moins rapide). Si le 
potentiel seuil n'est pas atteint (et aucun 
potentiel d'action n'est declenche) on observe 
une augmentation du courant de K+ (repolarisa¬ 
tion), dirige vers I'exterieur, puisque le potentiel 
d'equilibre de la membrane n'est pas different 
du potentiel d'equilibre du K+, e k . De ce fait, il se 
produit une augmentation du potentiel activant 
pour tC (=e m -e k ; cf. p. 14). Un nouveau potentiel 
ne pourra etre declenche, a distance du 
precedent que si le courant capacitaire est 
suffisant pour provoquer une depolarisation 


supra liminaire. A une distance plus eloignee : 
a) I'amplitude de la depolarisation est trap faible 
et surtout : b) la pente ascendante de cette 
depolarisation n'est pas assez forte pour que les 
canaux sodiques soient a nouveau actives et 
qu'il puisse y avoir un potentiel d'action. 

Normalement, le potentiel d'action ne se pro¬ 
page que dans une seule direction: en effet, 
chaque portion de fibre nerveuse devient, 
immediatement apres le passage du PA, tres 
difficilement excitable (periode refractaire, cf. p. 
26). Si toutefois il se produit une excitation dont 
la propagation se fait en sens inverse 
[conduction antidromique ; par exemple lors 
d'une stimulation de la fibre nerveuse par voie 
externe, cf. p. 30), celle-ci se terminera au plus 
tard a la prochaine synapse (fonction de valve, 
cf. p. 22). 

Le declenchement permanent de potentiels d'action au 
niveau des segments de fibre contigus contribue 
constamment et de maniere repetitive a la 
regeneration du signal, mais necessite cependant un 
temps relativement long : au niveau des fibres 
nerveuses conductrices amyeliniques (C, type C), la 
Vitesse de conduction est de I'ordre de 1 m/s environ 
(B2 et C). Les fibres nerveuses myelinisees [C, types A 
et B) peuvent conduire I'influx beaucoup plus vite 
(jusqu'a 120 m/s). Comme elles sont, a la maniere d'un 
cable, isolees par une gaine de myeline, la decharge a 
I'origine de la depolarisation electrotonique le long de 
la fibre peut se faire sur une plus longue distance 
(approx. 1,5 mm ; A2). Le potentiel d'action est alors 
transmis par sauts (conduction saltatoire) d'un 
etranglement de Ranvier a I'autre (cf. p. 23). La 
longueur d'un saut est limitee par le fait que le courant 
de compensation (1-2 nA) s'attenue rapidement 
lorsque la distance augmente (B1). Avant qu'il ne 
devienne sous-liminaire, le PA-signal doit etre 
regenere au niveau d'un etranglement non isote : pour 
cela, un nouveau PA doit etre localement declenche, 
ce qui necessite la prise en compte d'un delai 
supplementaire (environ 0,1 ms, B1). 

Le diametre axonique exerce egalement une 
influence sur la Vitesse de conduction (C) : 
la resistance a la conduction de I'axone est d'autant 
plus faible que le diametre de la fibre, done sa section, 
est eleve. Le courant electrique de compensation, et 
par consequent la depolarisation des parties 
avoisinantes (A), peut de ce fait s'etendre sur une plus 
grande distance ; 

ainsi, pour une longueur de fibre donnee, moins de PA 
neoformes seront necessaires, ce qui entraTne une 
augmentation de la vitesse de conduction. 

Dans les grosses fibres nerveuses, la capacite 
membranaire est plus elevee, ce qui diminue la 
vitesse de conduction de I'influx. Toutefois a cette 
action s'oppose I'effet positif d'une plus faible 
resistance longitudinale de la fibre. 
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Potentiels synaptiques 

Le potentiel d'action (PA. A1 et p. 26) transmis 
le long du neurone (presynaptique) libere au 
niveau du bouton terminal un 
neurotransmetteur. En fonction de sa nature, 
celui-ci peut amener une depolarisation 
(excitation) ou une hyperpolarisation (inhibition) 
de la membrane postsynaptique. Plus la 
frequence des influx est elevee le long de 
I’axone, plus la quantite de neurotransmetteur 
liberee au niveau synaptique sera grande. 

L'acetylcholine, la substance P et le glutamate 
sont des exemples de neurotransmetteurs 
excitateurs qui augmentent g Na , g d et g k (of. p. 
9) de la membrane postsynaptique au niveau de 
la synapse (voie subsynaptique). Par suite d'un 
gradient electrochimique de Na+ eleve, le 
courant entrant de Na+ predomine ce qui 
provoque une depolarisation : c'est le potentiel 
post-synaptique excitateur (PPSE; maximum 
environ 20 mV, C). Le PPSE ne commence que 
0,5 ms apres I'arrivee du PA au niveau du 
bouton terminal (C). Ce delai synaptique 
(latence) resulte d’une liberation et d’une 
diffusion relativement lentes du mediateur. 

Bien qu'un PPSE unique soit generalement 
insuffisant pour generer un PA postsynaptique, 
I'excitabilite du neurone est cependant 
augmentee par la depolarisation locale, de telle 
maniere que plusieurs PPSE simultanes sont en 
mesure de depolariser la membrane jusqu'au 
seuil de depolarisation (sommation spatiale et 
temporelle), et de generer un PA propage. 

Le PPSE n'est pas une reponse par tout ou rien 
comme le PA ; le niveau du PPSE depend en 
effet de I'intensite du stimulus (D). 

Si un train de PA arrive au niveau synaptique, le 
PPSE augmente avec chaque PA : c'est la 
potentiation synaptique. La raison de ce 
phenomene est que pour des PA de frequence 
elevee (approximativement 30 Hz) la concen¬ 
tration presynaptique en Ca 2t ne peut pas 
indefiniment retrouver sa valeur de repos entre 
deux PA successifs (augmentation de la libera¬ 
tion du neurotransmetteur). 

Les neurotransmetteurs inhibiteurs comme 
la glycine ou I'acide y aminobutyri-que (GABA) 
n'augmentent pas g Na , mais seulement g d et g k 
au niveau de la membrane subsynaptique. La 
membrane est de ce fait hyperpolarisee et 
I'excitabilite de la cellule est diminuee : il 
apparait alors un potentiel post-synaptique 
inhibiteur (PPSI) (max. environ 4 mV. D et cf. 


p. 280). Des PPSE et des PPSI peuvent se 
produire simultanement au niveau de la meme 
cellule; dans ce cas, c'est la somme de tous les 
PPSE et PPSI qui determine I'apparition du PA 
propage d'origine postsynaptique (D). 

Stimulation artificielle du neurone 

Lorsqu'une cellule nerveuse est excitee elec- 
triquement par voie externe, le courant elec- 
trique passe de I'electrode positive (anode) vers 
I'interieur du neurone et sort par I'electrode 
negative (cathode). De ce fait, le nerf est 
depolarise a la cathode. Si le potentiel seuil est 
atteint, il se produit un PA (cf. p. 26). 

Habituellement une hyperpolarisation indesi¬ 
rable se manifeste a I'anode. Cet effet peut etre 
grandement diminue en employant une tres 
large electrode, ou electrode indifferente. 

La duree de stimulation necessaire pour produire un 
PA au niveau d'un neurone est d'autant plus breve que 
I'intensite du stimulus est elevee (relation duree de 
stimulation-intensite de stimulation, B). L'excitabilite 
d'un nerf est caracterisee : a) par I'intensite minimale 
de courant continu qui, pour une stimulation de tres 
longue duree, provoque une reponse (c'est la 
rheobase) et b) par la chronaxie, c'est-a-dire la duree 
pendant laquelle il faut appliquer un stimulus d'intensite 
double de la rheobase, pour observer une reponse (B). 
La chronaxie est une mesure de I'excitabilite nerveuse, 
pour laquelle // n'est pas necessaire de connaitre la 
valeur absolue de I'intensite de stimulation au niveau 
de la cellule nerveuse. La chronaxie peut ainsi etre 
determinee a I'aide d'electrodes cutanees. En Clinique, 
on peut, par exemple, controler le decours d'une 
atteinte musculaire. 

L'effet de stimulation du courant electrique provoque, 
plus particulierement sous l'effet de tensions elevees, 
des accidents electriques (electrocution). La quantite 
de courant ayant traverse le corps constitue un facteur 
important. Pour une tension donnee, I'intensite du 
courant est d'autant plus grande que la resistance a 
son ecoulement est faible. Une peau humide est de ce 
fait bonne conductrice; de meme, le contact des pieds 
nus avec des installations electriques (dans une salle 
de bain par exemple) est particulierement dangereux. 
Alors que le courant continu ne presente d'effets 
excitateurs pratiquement qu'au moment de son 
etablissement et de sa rupture, le courant alternatif a 
faible frequence (par exemple le secteur. 220 V-50 Hz) 
peut provoquer notamment une fibrillation cardiaque 
mortelle (cf. p. 174). Des courants alternatifs de haute 
frequence ( > 15 kHz) ne peuvent pas depolariser les 
nerfs et les muscles ; ils echauffent cependant les 
tissus ; cette propriety est utilisee en therapeutique : 
c'est la diathermie. 

(Texte pour A1-A3, cf. p. 26 et 40 ; cf. aussi p. 45). 
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D. PPSE et PPSI an fonction de Hntensit* de la stimulation 
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L'unite motrice 

Le neurone moteur (motoneurone) et toutes les 
fibres musculaires innervees torment ce qu'on 
appelle une unite motrice (UM). Le nombre de 
fibres musculaires innervees par un 
motoneurone varie entre 5 (pour les muscles 
oculaires externes) et 1 000 ou plus (muscles 
temporaux). Les fibres musculaires d'une seule 
unite motrice peuvent etre reparties sur tout 
I'ensemble du muscle. Pour les innerver, un 
motoneurone se scinde en de nombreuses 
collaterals. 

On peut distinguer deux types d'unites motrices : les 
unites motrices a contraction rapide et les unites 
motrices a contraction tente. Pour savoir si Ton a 
affaire a une unite motrice du premier ou du deuxieme 
type, on observe I'origine de son motoneurone, et ton 
analyse les qualites de ce neurone (notamment pour 
ce qui concerne la frequence des impulsions). Les UM 
a contraction lente sont plus sensibles au manque d '02 
mais elles ont un metabolisme oxydatif plus intense (cf. 
p. 46), possedent plus de capillaires et de myoglobine 
(fixateur de I'oxygene) et sont moins fatigables que les 
UM a contraction rapide. Dans les muscles « blancs », 
ce sont les unites motrices a contraction rapide qui 
sont les plus nombreuses (par exemple dans le muscle 
gastrocnemien) ; 

elles permettent les mouvements rapides (marche, 
course). Les muscles « rouges » sont surtout formes 
d'UM lentes; ces unites sont specialises dans les 
exercices de longue duree (station debout : muscles 
posturaux). Chez I'homme existe egalement une forme 
intermediaire d'unite motrice (UM rouge rapide). 

L'augmentation graduelle de la force 
musculaire resulte d'un recrutement plus ou 
moins important d'unites motrices (recrutement 
differentiel). Le nombre d'unites motrices 
recrutees est fonction de la nature ou du type 
de mouvement; il en est de meme pour le choix 
des UM qui se fera entre les UM rapides et les 
UM lentes (on entend par type de mouvement : 
mouvement a contraction douce ou violente, 
intermittente ou durable, activite reflexe ou effort 
volontaire. etc.). De plus, la force developpee 
par chaque unite motrice peut s'elever par 
augmentation de la frequence d'impulsion de la 
fibre nerveuse (les muscles squelettiques sont 
tetanisables, cf. p. 41. B). 


La plaque motrice 

La transmission de I'excitation du motoneurone a la 
fibre musculaire s'effectue au niveau de la plaque 
motrice (A) qui constitue la jonction entre le nerf et le 
muscle. La transmission est assuree grace a une 


substance : Facetylcholine (ACh) qui est stockee 
dans les vesicules presynaptiques. 

Autour des zones actives presynaptiques (A3) les 
vesicules d'ACh peuvent etre liberees par exocytose 
(cf. p. 12) dans I'espace subsynaptique. Chaque 
vesicule contient un certain quantum d'ACh. Les replis 
postsynaptiques de la membrane musculaire se 
trouvent en face des zones actives (A2 et A3). C'est au 
niveau de ces replis postsynaptiques que se trouvent 
les recepteurs a ACh (A3). Lorsqu'une molecule 
d'ACh vient se fixer sur un recepteur, la permeabilite 
de la membrane aux ions Na + (et aux ions K+) se 
trouve modifiee (cf. p. 16; F); 

il en resulte la formation d'un courant entrant de Na+ 
(2 pA pour environ 0.2-1 ms ; B1). Un quantum 
complet d'ACh est deverse sur une surface de I'ordre 
de 1pm 2 ; comme il y a plus de 2 000 canaux, cela 
signifie que le courant ionique induit sera de plusieurs 
nA pendant quelques ms (courants miniatures de 
plaque, B2). Quelques quanta isoles peuvent se vider 
spontanement, mais cela ne suffit pas pour entrainer 
une excitation musculaire. Par contre, I'arrivee des 
potentiels d'action du motoneurone declenche au 
niveau de la terminaison nerveuse I'apparition d'un 
courant entrant de Ca 2+ (cf. p. 54) qui provoque la 
liberation synchronise de plusieurs centaines de 
quanta d'ACh; 

le courant de plaque qui apparatt est alors 
suffisant pour induire un potentiel d'action musculaire 
et, par la meme. une secousse musculaire (B3). L'ACh 
est tres rapidement inactivee (hydrolyse) par les 
cholinesterases situees dans I'espace synaptique (cf. 
p. 54), si bien que la repolarisation est rendue 
possible. 

La transmission neuromusculaire peut etre bloquee par 
toutes sortes de poisons et substances 
pharmacologiques (cf. aussi p. 54) ce qui conduit a 
une faiblesse du muscle, voire, dans les cas extremes, 
a sa paralysie. Les toxines botuliques inhibent la 
liberation d'ACh par les vesicules. Des substances 
comme le curare, connu pour son utilisation dans la 
fabrication des flechettes paralysantes des Indiens, 
sont employees en anesthesiologie pour relacher 
(relaxation) la musculature lors des interventions 
chirurgicales. Le curare empoche la fixation de I'ACh 
sur les recepteurs {inhibition competitive} tout en 
n'ayant lui-meme aucun effet depolarisant. Ce blocage 
peut etre leve par administration d'inhibiteurs de la 
cholinesterase. Ceci entraine I'elevation de la 
concentration en ACh. ACh que le curare va de 
nouveau bloquer. Cependant, si des inhibiteurs de la 
cholinesterase parviennent a une synapse intacte, la 
concentration d'ACh ainsi elevee permet d'obtenir une 
depolarisation durable. II en resulte une inactivation 
des canaux Na + (cf. p. 26) et une paralysie musculaire. 
Quelques substances semblables a I'ACh (substances 
parasympathicomimetiques, par exemple la di- 
succinylcholine) ont aussi un effet depolarisant, mais 
elles sont detruites plus lentement. Elles provoquent 
egalement une paralysie par depolarisation 
persistante. 
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A. Plaque motrice 




.A* 1 Quantum 

■ 100-200 Quanta 

ruin 

LiJ 

l f 2 Potential 

l / ”* 

\ /3 Lea nerfa § 

1. Courant ionique 
d une veaicule 


v da plaque 

•• miniature •» 

Vy wdmert k courant 

| I ■ ii .an | .. , — 

0 1 2 

3 

r i i C 

0 12 3 

0 12 3 

tamp* (ms) 


temps (ms) 

temps (ma) 


8. Courants au niveau da la plaque terminate 

(d'aprds Neher at Sekmenn (1J, d'aprta Peper at Coll. (2) 
























34 


Nerf et Muscle 


Constitution et fonctionnement du 
muscle squelettique 1 

L'energie chimique de I'ATP (cf. p. 20) est 

directement transformee par le muscle en 
energie mecanique (et en chaleur), processus 
auquel participent egalement des elements 
enzymatiques et structurels. 

La cellule musculaire est une fibre (A) dont le 
diametre varie en moyenne de 10 a 100 pn et 
dont la longueur peut atteindre 20 cm. Les « 
fibres » de viande, reconnaissables a I'ceil nu, 
sont en fait des faisceaux de fibres (A, environ 
0,1-1 mm de diametre). La fibre musculaire 
(cellule) est limitee par une membrane cellulaire 
appelee le sarcolemme; elle renferme les 
myofibrilles. Les myofibrilles sont entourees par 
le sarcoplasme (cytoplasme) qui contient 
plusieurs noyaux cellulaires, des mitochondries 
(appelees aussi sarcosomes), des lysosomes, 
des vacuoles lipidiques, des inclusions de 
glycogene. etc. Le sarcoplasme contient egale¬ 
ment du glycogene, des enzymes glycolyti- 
ques, de la creatine phosphate et des acides 
amines, toutes ces substances pouvant etre 
liberees. Une fibre musculaire renferme 
plusieurs centaines de myofibrilles (A) dont 
chacune se divise en compartiments de 2,5 pm 
environ, delimites chacun par 2 disques Z et 
appeles sarcomeres. Leur longueur est 
grossierement de 1.5 a 3.0 pm et depend de la 
precharge du muscle (B). 

Au microscope (en deux dimensions), les 
sarcomeres d'une myofibrille (A) apparaissent 
comme une succession de bandes 
alternativement claires et sombres et de lignes 
(d'ou le nom de muscle strie) ; ceci provient de 
la disposition des filaments (epais) de myosine 
et (fins) d'actine (B). Un sarcomere est compris 
entre deux lignes Z ou disques Z (microscopie 
en trois dimensions. B). qui sont constitues par 
une structure proteique plane. Les filaments 
d'actine sont traverses en leur milieu par la ligne 
Z, c'est-a-dire qu'une moitie de chacun de ces 2 
000 filaments d'actine penetre dans deux 
sarcomeres voisins a la fois. A proximite de la 
ligne Z. le sarcomere n'est constitue que de 
filaments d'actine : c'est la bande I (B). La 
region dans laquelle les filaments d'actine et de 
myosine se chevauchent correspond 
optiquement a la bande A : 


la zone H est la partie des sarcomeres qui n'est 
constitute que de filaments de myosine 
(environ 1 000 par sarcomere) ; ces filaments 
s'epaississent dans leur partie moyenne (centre 
du sarcomere) pour former une ligne M. 

La molecule de myosine (C) possede une 
partie cephalique scindee en deux (SI ) (elle est 
le siege de I'activite ATP-asique, cf. p. 36 et 
suiv.), qui s'articule avec une partie cervicale 
(S2) (la partie cephalique et la partie cervicale 
constituent la meromyosine lourde, C). laquelle 
est reunie a une partie caudale (meromyosine 
legere, C). Un filament de myosine se 
compose d'environ 150 a 360 de ces molecules, 
assemblies a la maniere d'une torsade. La 
mobilite de la partie cervico-cephalique. a la 
maniere d'une articulation, permet la fixation 
reversible de la myosine avec I'actine (formation 
au complexe actomyosine, cf. p. 38) et le 
glissement des filaments d'actine et de myosine 
les uns sur les autres [glissement des filaments, 
cf. p. 36 et 38). 

L'actine G est une molecule proteique 
globulaire. L'actine F resulte d’une sorte 
d'enchaTnement a la maniere d'un collier de 
perles de plusieurs molecules d'actine G (400 
environ). En fait, deux enchainements de ce 
type, enroules I'un autour de I'autre pour former 
une torsade, constituent un filament d'actine (B). 
La tropomyosine, qui possede elle aussi une 
structure filiforme, s'enroule autour du filament 
d'actine. et. tous les 40 nm environ vient s'y 
rattacher une molecule de troponine (B). 

La troponine (TN) est composee de trois sous- 
unites : a) la TN-C qui contracte les liaisons 
avec le Ca 2+ ; b) la TN-T qui relie la TN a la 
tropomyosine ; c) la TN-I qui, a I’etat de repos, 
empeche la formation de liaisons entre l'actine 
et la myosine. Cet effet inhibiteur de la TN-I est 
leve lorsque la TN-C est saturee en Ca 2+ . 
Pendant la contraction, le filament de tropo¬ 
myosine se depose dans la gouttiere entre les 
deux chaTnes d'actine F et laisse alors la 
possibilite a la myosine de creer des liaisons 
avec la molecule d'actine. Le signal de 
declenchement de ce phenomene est assure 
par la fixation des ions Ca 2 - 1 - sur les sites de la 
troponine (cf. p. 36 a 39). 
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Nerf et Muscle 


Constitution et fonctionnement du 
muscle squelettique II 

Les unites motrices du muscle squelettique sont 
normalement activees par leur propre 
motoneurone (cf. p. 32). L'arrivee du potentiel 
d'action du nerf a la terminaison nerveuse libere 
un mediateur chimique, I'acetylcholine, qui induit 
la formation de « courants de plaque » dont la 
sommation spatiale et temporelle provoque (cf. 
p. 28) une excitation supraliminaire entraTnant 
un potentiel d'action qui sera propage le long du 
sarcolemme vers toutes les fibres musculaires 
(cellules musculaires). Cette membrane cel- 
lulaire presente, en de nombreux endroits, des 
invaginations verticales en direction des 
myofibrilles : ce sont les tubules transverses 
encore appeles systeme T (A). 

Le reticulum endoplasmique (cf. p. 4) est un peu 
different dans la cellule musculaire et on 
I'appelle reticulum sarcoplasmlque (A). II est 
forme de compartiments femes (sans 
communication avec le milieu extracellulaire), 
qui sont disposes parallelement aux myofibrilles 
ce sont les tubules longltudinaux (A). Ces 
tubules longitudinaux servent de reservoir aux 
ions Ca 2 *. 

Le systeme T est en liaison avec les vesicules 
terminales des tubules longitudinaux. Au micro¬ 
scope, on voit des triades formees par la 
reunion, a leur extremite, de deux tubules 
longitudinaux et d'un tubule transverse (A). 

Le potentiel d'action se propage rapidement le 
long du systeme T, lequel fait partie du milieu 
extracellulaire, vers la profondeur de la fibre 
musculaire. La, il produit une liberation de Ca 2 + 
par les tubules longitudinaux avoisinants ; 
I'elevation de la concentration intracellulaire en 
Ca 2 * qui passe de 0,01 pmol/l au repos a 1-10 
(pmol/l, entrame une suite de reactions 
provoquant finalement les secousses 
musculaires : cet ensemble de reactions est 
appele couplage excitation-contraction (B; cf. 
p. 38). 

Les filaments d’actine et de myosine d'un 
sarcomere (cf. p. 34) sont disposes de telle 
maniere qu'ils peuvent s'emboTter. 

C'est le glissement des filaments qui conduit 
au raccourcissement du muscle ; 
c'est ainsi que les lignes Z se rapprochent les 
unes des autres et la zone de recouvrement 
entre filaments fins et filaments epais augmente 
(la longueur des filaments reste inchangeel). La 


bande I et la zone H se raccourcissent. Quand, 
a la fin, les filaments epais rencontrent la ligne 
Z, le muscle se trouve a son maximum de 
raccourcissement: 

les extremites des filaments fins se recouvrent 
alors (cf. p. 41. C). 

L'ATP est necessaire au glissement des 
filaments (done a la contraction musculaire) (cf. 
p. 19 et suiv.) ; les part/es cephaliques de la 
myosine (ou tetes de myosine. cf. p. 35, C) 
possedent la propriety de dissocier I'ATP 
(activite ATPasique). Les tetes de myosine se 
fixent aux filaments fins en formant un angle 
donne (C). A la suite d'une modification 
structurale de la molecule de myosine, les 
parties cephalique et cervicale de cette 
molecule accentuent leur angulation, a la 
maniere d'une articulation (cf. p. 34 et suiv.) et 
entraTnent par la meme le filament fin dans leur 
mouvement (theorie des filaments glissants, C 
et cf. p. 38). 

La traction au niveau des deux extremites d'un 
filament epais de myosine s’effectue en sens 
oppose entre Tune et I'autre extremite (cf. p. 
35), de telle maniere que la zone de 
recouvrement entre actine et myosine, de part 
et d’autre de la ligne Z, tend a augmenter. II 
s’ensuit un raccourcissement du sarcomere, aux 
deux extremites du faisceau de myosine (cf. p. 
35). 

Un seul cycle de glissement raccourcit un 
sarcomere de 2 X 8 nm. Pour un sarcomere 
d'environ 2 pm. le raccourcissement est de 
I’ordre de 1 %. Cela signifie que pour toute la 
fibre musculaire (dont la longueur maximale est 
de 20 cm), formee de sarcomeres disposes en 
serie, le raccourcissement est aussi de 1 %. 
Une secousse musculaire pouvant entrainer 
jusqu’a 50 % de raccourcissement, il est done 
indispensable que le cycle precedant se 
renouvelle : liaison des tetes - rotation des tetes 
et glissement - separation ou rupture des 
liaisons - traction des tetes de myosine - 
rattachement sur un site d'insertion voisin des 
filaments d’actine. etc. (C). 
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Nerf et Muscle 


Mecanisme moleculaire de la contraction 
musculaire 

La contraction musculaire necessite non 
seulement de I'actine et de la myosine mais 
aussi la presence de Ca 2+ , de Mg , d’ATP et 
d'ATPase. 

Le Ca 2+ est stocke dans les tubules longitu- 
dinaux du reticulum sarcoplasmique ; sa 
concentration y est elevee (of. p. 36). Le 
potentiel d'action se propage au niveau du 
systeme T de toutes les fibres musculaires et 
provoque la liberation momentanee du Ca 2+ des 
tubules longitudinaux. La concentration du Ca 2+ 
dans les fibres musculaires est alors multipliee 
par 1 000 environ. Ce Ca 2+ libere se fixe a la 
troponine qui, par I'intermediaire de la 
tropomyosine, permet la creation de ponts ou 
liaisons entre I’actine et la myosine (A et cf. p. 
34 et suiv.). Une fois cette reaction terminee, le 
Ca 2+ se reaccumule aussitot dans les tubules 
longitudinaux (transport actif. A et cf. p. 11). Le 
transport de deux ions Ca 2+ necessite 
I’utilisation d’une molecule d'ATP. La reunion de 
deux tetes de myosine (M) en une molecule de 
myosine necessite aussi une molecule d'ATP. 
L'ensemble forme alors un complexe (ATP- 
myosine) qui realise avec la partie cephalique 
(cf. p. 35) un angle de 90°. Pendant que la 
concentration en Ca 2+ est elevee, se torment les 
ponts entre les tetes de myosine et I'actine (A). 
L’actine active alors I’ATPase des tetes de 
myosine et provoque I’hydrolyse de I’ATP 
(ATP—>ADP + Pi). Ces reactions necessitent 
aussi 3 mmol/l d’ions Mg 2+ . II s'ensuit la 
formation d'un complexe A-M-ADP-Pi (Al). Le Pi 
(phosphate inorganique) se detache alors de ce 
complexe et Tangle forme par les tetes de 
myosine (qui ont pivote) passe de 90° a 50° 
(A2a), ce qui provoque le glissement du filament 
de myosine sur celui d’actine. La liberation 
d'ADP amene les tetes de myosine dans leur 
position finale (45°), terminant ainsi le 
glissement (A2b). L'excedent de complexe A-M 
reste stable {« complexe de rigidite »} et peut 
uniquement etre « regenere » par fixation d'ATP 
sur les tetes de myosine : c'est cette fixation 
d'ATP qui entraine la relaxation, c'est-a-dire le 
« ramollissement » du complexe A-M. La faible 
elongation des muscles au repos est par 
exemple importante pour le remplissage 
cardiaque ou pour un faible relachement du 
muscle etire au cours d'un mouvement rapide 
de flexion. 


n'est plus synthetise. Cela signifie d'une part, 
que le Ca 2+ ne peut plus etre repompe dans les 
tubules longitudinaux ; d'autre part, que I'ATP 
ne peut plus etre a la disposition des complexes 
A-M stables. Le muscle devient alors 
inextensible : 

cet etat caracterise la rigidite cadaverique; 

celle-ci disparait seulement lors de la 
decomposition des molecules d'actine et de 
myosine. 

La presence d’ATP provoque simultanement la 
dissociation des ponts actine-myosine et le 
redressement des tetes de myosine (45° —> 90°. 
A4), avant que I'ATP ne reforme le complexe 
myosine-ATP. Lorsque la concentration 
intracellulaire en Ca 2+ est suffisamment elevee, 
de nouveaux cycles A1-A4 peuvent se 
reproduire (jusqu'a 50 secousses musculaires) ; 
cela depend avant tout de la frequence des 
potentiels d'action. Chaque arrivee d'un PA 
entraine un cycle; 

les tetes de myosine n'agissant pas de fagon 
synchronisee (la concentration musculaire se 
fait done par saccades ou secousses 
consecutives). En fait, les tetes de myosine ont 
un mouvement de va-et-vient asynchrone. A 
chaque instant, une partie est en action mais, 
statistiquement, ce mouvement de bascule 
touche toujours le meme nombre de tetes de 
myosine, ce qui produit une continuity dans la 
realisation et I'efficacite de la contraction. Une 
chute de la concentration intracellulaire en Ca 2+ 
en-dessous de 1 (prnol/l arrete le cycle de 
glissement des filaments (retour a la position de 
repos. A). 

Le renouvellement des cycles de glissement est 
essentiel pour la contraction musculaire isotoni- 
que, c'est-a-dire pour une contraction avec 
raccourcissement du muscle. Lors d'une 
contraction isometrique importante (augmenta¬ 
tion de la tension du muscle sans raccourcisse¬ 
ment), la rotation des tetes de myosine devient 
a la longue impossible, tant et si bien que le 
complexe M-ATP (A3) se transforme vraisem- 
blablement en complexe A-M-ADP-Pi (Al). La 
tension musculaire resulte directement de ces 
mouvements de bascule des tetes de myosine. 
C'est pourquoi, Ton pense que les parties 
cervicocephaliques de la myosine se situent au 
niveau de la composante elastique en serie du 
muscle (cf. p. 40). 


Dans le muscle d'un organisme mort, I'ATP 
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Nerf et Muscle 


Proprietes mecaniques du muscle 1 

La formation d'un potentiel de plaque supra- 
liminaire (of. p. 32) provoque, dans le muscle, 
I’apparition d'un potentiel d'action (PA ; 
maximum de depolarisation au bout de 2 ms 
environ, of. p. 31 ; A2) qui se propage tres 
rapidement (2 m/s) sur les fibres musculaires au 
travers du systeme T. La concentration 
intracellulaire en Ca 2+ devient maximale au bout 
de 10 ms, la secousse musculaire pouvant 
apparaitre des 10 ms (par exemple pour les 
muscles oculaires externes) ou n'apparaissant 
que plus tard et jusqu’a 100 ms apres (muscle 
soleaire. cf. p. 37). L'augmentation par paliers 
de la force musculaire est liee : a) aux 
diverses formes de recrutement (cf. p. 32) et b) 
aux modifications de frequence du potentiel 
d'action. 

Une excitation isolee provoque toujours une 
liberation maximale de Ca 2+ et une secousse 
isolee maximale des fibres musculaires sque- 
lettiques (loi du tout ou rien). Mais comme 
I'excitation est trop breve pour que le glissement 
des filaments, relativement lent, soit maintenu 
pour toucher I'ensemble des « sites d’activite » 
entre actine et myosine, une excitation isolee ne 
provoque pas le raccourcissement maximal 
possible de la fibre musculaire. L'arrivee d'une 
autre secousse isolee consecutive a une autre 
stimulation enframe un raccourcissement un 
peu plus important. Un tel renouvellement des 
stimulations conduit graduellement a la 
sommation (superposition) des secousses 
isolees (B). Si la frequence de stimulation 
augmente (de 20 Hz pour les muscles lents a 
60-100 Hz pour les muscles rapides, cf. p. 32), 
on obtient la contraction maximale possible de 
I'unite motrice : le tetanos (B). Au cours du 
tetanos complet. la force developpee est au 
maximum egale a 4 fois la force produite par 
une secousse isolee. Alors que lors de la 
superposition consecutive a deux excitations 
isolees la concentration en Ca 2+ diminue, lors 
du tetanos, elle reste elevee. 

Au cours du tetanos (cf. p. 38), si on mesure la 
duree de raccourcissement du muscle on 
s'apergoit qu'elle est differente de celle obtenue 
lors de la contracture. La contracture n'est pas 
due a la reconduction du potentiel d'action (PA), 
mais provient soit d'une depolarisation locale 
prolongee par exemple lors de l'augmentation 
de la concentration du K+ extracellulaire 
(contracture liee au K+), soit d'une inhibition de 
la liberation du Cat* cellulaire consecutive a 


faction pharmacologique de la cafeine par 
exemple. La contraction des fibres toniques 
(comme les fibres des muscles oculaires exter¬ 
nes ou du fuseau neuromusculaire ; cf. p. 278) 
est une contracture. Ces fibres repondent a une 
stimulation non par une reponse « par tout ou 
rien », mais leur contraction est proportionnelle 
a I'importance de la depolarisation locale (sans 
aucun PA). Dans ce cas, la contraction est 1 
modulee par les variations de la concentration 1 
en Ca 2+ . 

Le tonus (tonus reflexe) de la musculature 
squelettique est, en general, consecutif a un PA 
d'unites motrices isolees. Si aucune ' secousse 
isolee n'est perceptible, c'est parce que les 
unites motrices fonctionnent en decalage de 
phase les unes par rapport aux autres ( de fagon 
asynchrone), et amenent les reponses des 
fibres individuelles a fusionner en une 
contraction reguliere globale. Les muscles 
posturaux, en particulier, paraissent en etat de 
repos alors qu'ils sont, bien involontairement, 
dans un etat de tension: 

cet etat peut etre modifie de fagon reflexe (cf. p. 
278 et suiv.) : il est en effet augmente par une 
attention plus soutenue. 

Une contraction musculaire se situe genera- 
lement entre deux situations extremes : 
a) contraction isometrique : la longueur du muscle 
reste constante, mais sa tension change ; b) 
contraction isotonique : il y a raccourcissement du 
muscle, mais la tension ou la charge demeure 
inchangee (A). On parle de contraction auxotonique 
lorsque la longueur et la tension du muscle changent 
simultanement. Si une contraction isometrique est 
suivie d'une contraction isotonique ou auxotonique, on 
parle de contraction a postcharge (cf. p. 182). 

Le muscle est compose d'elements elastiques; ceux-ci 
sont places soit en serie, soit en parallele par rapport 
aux sarcomeres (A) ; on difference : 

1 ) une composante elastique en parallele (CEP) qui 
est representee par la membrane des fibres 
musculaires (sarcolemme) et par le tissu conjonctif de 
soutien (tissu interfibrillaire) et qui empeche, au repos, 
le demantelement des filaments. La force de cet 
element elastique en parallele (CEP) est representee 
quantitativement par la courbe tension/longueur de 
repos (cf. p. 43, A et B) ; 2) une composante 
elastique en serie (CES) qui intervient surtout lors de 
la contraction isometrique, pour laquelle le muscle 
dans son ensemble ne se raccourcit pas. Ainsi, les 
fibres collagene (les tendons notamment) s'allongent 
un peu lorsque s'effectue le glissement des filaments 
d'actine et de myosine alors que la 2 el ™ partie du CES 
representee par les parties cervicocephaliques de la 
myosine assure le glissement des filaments (cf. p. 38) 
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Nerf et Muscle 


Proprietes mecaniques du muscle II 

II existe une etroite relation entre la longueur 
(L) du muscle et sa tension encore appelee 
force (T; B et of. p. 41 C). La tension globale 
est la somme de la tension active et de la 
tension de repos. 

La tension active depend du nombre de ponts 
entre actine et myosine, et augmente done 
d'abord avec la longueur du sarcomere (A). La 
tension active (To) la plus elevee (tension 
isometrique) que le muscle puisse developper 
est obtenue pour la plus grande longueur de 
repos (L Max . longueur du sarcomere de 2 a 2,2 
|pm ; cf. p. 41, C). Avec le raccourcissement du 
sarcomere (L < L Max ) les filaments fins se 
recouvrent partiellement, et il n'est possible de 
developper qu'une tension inferieure a To (cf. p. 
41, C). Pour une longueur L = 70 % de L Max 
(longueur du sarcomere de 1,65 pm), les 
filaments epais sont contigus aux lignes Z, tant 
et si bien que T va encore diminuer. D'autre 
part, pour un arrangement des filaments 
donnant une plus grande longueur au 
sarcomere (L > L Max ) la tension developpee est 
de meme amoindrie, parce que le nombre de 
ponts de liaison entre actine et myosine diminue 
(cf. p. 41, C). 

La relation tension-longueur du muscle peut 
etre modifiee par un changement de la 
concentration intracellulaire du Ca 2+ . Cette 
regulation homeometrique de la reponse 
musculaire joue un role important au niveau du 
muscle cardiaque. 

La tension de repos augmente avec I'allon- 
gement de repos du muscle (L > L Max ). Pour un 
allongement correspondant a 130 % de L Max , la 
tension de repos represente la part essentielle 
de la force totale (A et B). 

La courbe tension-longueur correspond pour le 
cceur au diagramme pression-volume : 
au lieu de prendre en consideration la longueur 
du muscle, on mesure le volume telediastolique, 
et au lieu de la tension, on etudie la pression 
ventriculaire (cf. p. 182 et suiv.). La pression 
telediastolique de repos est fonction du 
remplissage, de telle maniere que le volume 
telediastolique determine rejection du coeur : 
e'est le mecanisme de Frank-Starling (cf. p. 
182 et suiv.). 

Differences essentielles entre ie muscle 
cardiaque et le muscle squelettique (cf. 
aussi p. 45) 

1. Le muscle squelettique est plus extensible 


que le muscle cardiaque, ce qui signifie que 
pour un meme allongement, la tension 
passive de repos du muscle cardiaque est 
plus grande que celle du muscle 
squelettique. 

2. Le muscle squelettique travaille normalement 
au niveau du plateau de la courbe tension- 
longueur, tandis que le muscle cardiaque 
travaille dans la partie ascendante, la courbe 
tension-longueur ne possedant alors pas de 
plateau (B), ce qui donne au coeur une zone 
d'activite supplementaire (traduit par le 
mecanisme de Frank-Starling). 

3. La periode refractaire du muscle cardiaque 
touche a sa fin lorsque la contraction du coeur 
est presque terminee (potentiel d'action long, 
cf. p. 45). Le muscle cardiaque n'est done 
pas tetanisable comme le muscle 
squelettique. 

4. Dans le muscle cardiaque, il n'y a pas d’unite 
motrice (cf. p. 32). Contrairement a ce qui se 
passe pour le muscle squelettique, I'excitation 
s'etend a tout le myocarde depuis I'oreillette 
jusqu'aux ventricules selon la loi du tout ou 
rien. 

5. La force de contraction du muscle cardiaque 
peut varier avec la duree du potentiel d'action 
: celle-ci se modifie par changement de 
conduction du flux de Ca 2+ entrant dans la 
cellule (cf. p. 166). 

La vitesse de raccourcissement d'une 
contraction (contraction isotonique) est d’autant 
plus faible que la charge (force) est elevee 
(diagramme force-vitesse; C). La force 
maximale ou tension maximale (plus un peu de 
chaleur) est developpee lorsqu'il n'y a aucun 
raccourcissement. La vitesse de raccourcisse¬ 
ment maximale (pour le biceps environ 7 m/s) et 
beaucoup de chaleur sont obtenues pour une 
charge nulle du muscle. Les faibles charges 
peuvent etre levees plus rapidement que les 
charges lourdes (C). L’ensemble de la produc¬ 
tion d'energie : travail developpe plus chaleur, 
est plus important pour une contraction isotoni¬ 
que que pour une contraction isometrique (cf. p. 
46 : production de chaleur lors de la contraction 
musculaire). 
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A Composante active et passive de la force musculaire 



8. Courbes tension-longueur du muscle squelettique et du muscle cardiaque 
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La musculature lisse 

On appelle muscles lisses tous les types de muscles 
qui n'ont pas de stries transversales. Ils revetent une 
tres grande importance Clinique parce qu'ils prennent 
part a beaucoup de fonctions d'organes (estomac, 
intestin, vessie, uterus, branches, etc.) et parce qu'ils 
participent a la regulation circulatoire par I'intermediaire 
des vaisseaux sanguins. 

La musculature lisse contient des filaments 
d'actine F (cf. p. 35) ainsi qu'une variete de 
myosine ; toutefois, on ne rencontre que peu de 
filaments epais (cf. p. 35). La contraction est en 
general 100 fois plus lente que dans le muscle 
squelettique. II n'y a ni division en sarcomeres, 
ni strie transversal, ni systeme tubulaire (cf. p. 
36). Le potentiel membranaire de la 
musculature lisse est souvent instable, il change 
par modification du rythme avec une frequence 
et une amplitude basses (par exemple 3-15/min 
et 10-20 mV pour le tractus intestinal). Si la 
depolarisation en rapport avec des ondes 
d’excitation lentes depasse un certain seuil, un 
train de potentiels d'action (spikes) est 
produit, dont le nombre et la frequence sont 
d’autant plus eleves que la depolarisation 
spontanee est lente. Environ 150 ms apres ces 
pointes, apparait une contraction qui augmente 
puis diminue lentement et dont le maximum est 
atteint 500 ms apres le potentiel de pointe (A, 
diagramme de gauche). La contraction est 
d’autant plus longue que le nombre de spikes 
est eleve ; aussi, est-il possible d'etablir une 
comparaison avec le muscle squelettique. Pour 
de faibles spikes, on observe deja une fusion 
des secousses (tetanos, cf. p. 40). A la suite de 
ces contractions continues, il se produit dans la 
musculature lisse un etat plus ou moins 
important de contraction appele « tonus ». Pour 
certains muscles lisses, le spike reste 
longtemps en plateau et rappelle ainsi le PA du 
coeur (A, diagramme du milieu). 

Comme dans les autres types de muscle, le 
potentiel membranaire des muscles lisses est 
souvent dependant du gradient de K + (cf. p. 24). 
Le flux entrant de Ca 2+ (depuis le milieu 
extracellulaire) est a I'origine des contractions 
de la musculature lisse, et le role de la 
troponine (du muscle squelettique, cf. p. 34) est 
vraisemblablement favorise dans le muscle lisse 
par la calmoduline (cf. p. 17). 

A partir de la nature de leur excitation, il est 
possible de distinguer deux types de muscles 
lisses : 

1. Les muscles lisses presents dans la paroi des 
organes creux (muscle lisse visceral) comme 


I'estomac, I'intestin (cf. p. 210), la vessie, I'uretere, 
I'uterus appartiennent au type de muscle lisse unitaire. 
Leurs cellules musculaires sont en grande partie 
reliees entre elles par des ponts (gap junctions, cf. p. 
7, D) qui sont hautement permeables aux ions. 
L'excitation est autonome et apparait au niveau des 
jonctions entre les cellules (celles-ci jouent le role de 
pacemaker comme les cellules nodales du tissu 
cardiaque ; cf. p. 206) qui se depolarisent 
spontanement ; l'excitation se propage alors a travers 
les gap junctions vers toutes les cellules musculaires 
(muscle lisse unitaire). La contraction de ces 
muscles est aussi independante de toute innervation 
extrinseque, et persiste souvent plus ou moins 
longtemps a un niveau eleve : c'est le tonus 
myogenique. L'allongement de ces muscles entraine 
une depolarisation et par la meme une augmentation 
du tonus. La musculature des petits vaisseaux 
sanguins predomine dans cette categorie de muscles. 
La contraction occasionnee par cet allongement est 
I'un des mecanismes qui permettent I'autoregulation 
des debits peripheriques (cf. p. 176). 

2. Le deuxieme type de muscle lisse, dit multiunitaire, 
se rencontre dans la plupart des vaisseaux sanguins 
mais aussi a une moindre echelle dans I'iris et les 
corps ciliaires. Ici. l'excitation depend moins du 
muscle lui-meme que du systeme neurove- 
getatif : c'est le tonus neurogene. Ce type de 
muscle lisse ne possede pas de gap junctions, 
aussi l'excitation reste-t-elle souvent localisee a 
I'unite motrice (cf. p. 32, Muscle lisse 
multiunitaire). 

Outre I'acetylcholine et I'adrenaline, 

mediateurs des terminaisons nerveuses du 
systeme nerveux vegetatif (cf. p. 54 et suiv.), les 
hormones agissent aussi sur la musculature 
lisse. Ainsi par exemple, le muscle uterin est 
sensible aux oestrogenes, a la progesterone et 
a I'ocytocine (cf. p. 262 et suiv.); 
le muscle lisse vasculaire est, quant a lui, 
sensible a I'histamine, a I'angiotensine II, a 
I'hormone antidiuretique, a la serotine, a la 
bradykinine. etc. 

II existe aussi une courbe tension-longueur pour 
la musculature lisse (cf. p. 42 et suiv.) ; ici, on 
voit cependant que, pour un allongement 
donne, la tension developpee diminue 
progressivement. Cette propriety est appelee 
plasticite du muscle lisse. Les consequences 
de cette plasticite peuvent etre observees par 
exemple au travers des possibility de 
distension de la vessie : la tension exercee par 
les parois musculaires (et done la pression 
interne) augmente dans un premier temps 
lorsque la vessie est presque pleine, et c'est a 
ce moment-la seulement que se produit le 
besoin d'uriner. 
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A. Structure et fonction des muscles lisse. cerdieque et squelettique 
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Les sources d'energie de la contraction 
musculaire 

L'energie mecanique de la contraction mus¬ 
culaire provient directement de l'energie chi- 
mique (ATP ; cf. p. 20). Eile est stockee dans le 
muscle, surtout sous forme de glycogene 
(environ lOOpmol d'unite glucose/g de muscle). 
L'hydrolyse du glucose (glycolyse, B) entraine 
la formation d'adenosine triphosphate (ATP), 
molecule riche en energie. C'est la source 
directe de l'energie de la contraction 
musculaire (A). Par suite du glissement des 
filaments, I'ATP se transforme en ADP. 
molecule moins riche en energie (cf. p. 38). 
Cette hydrolyse de I'ATP ne necessitant pas 
d'oxygene, la contraction musculaire peut se 
poursuivre en snaerobiose. L'ATP utilise est 
presque aussitot regenere. Trois processus 
peuvent etre utilises : 

1. I'hydrolyse de la creatine phosphate (A) 

est une source d'energie rapidement 
disponible, mais elle est limitee, 

2. la glycolyse anaerobie, par exemple la 
degradation du glycogene ou du glucose en 
acide lactique, 

3. la phosphorylation oxydative provient de la 
combustion du glucose en presence d'Os, ce 
qui donne du C0 2 et de I’eau (B et cf. p. 196) 

; cette reaction liberatrice de beaucoup d'ATP 
ne depend pas uniquement de l'02, c'est en 
effet un procede relativement lent. 

La creatine phosphate (CP) : le muscle 
contient une reserve d'energie rapidement 
disponible, la creatine phosphate. Cette energie 
importante presente dans les liaisons 
phosphates peut etre reformee a partir de I'ADP 
(en anaerobiose), I’ATP est ainsi regenere (B1). 
Alors que la concentration en ATP d'environ 5 
gmol/g de muscle permet a peu pres 10 
contractions musculaires, celle de la creatine 
phosphate est de I’ordre de 25 gmol/g de 
muscle et permet d'obtenir les 50 contractions 
suivantes avant que les reserves ne soient 
epuisees. Grace a l'energie de la 
phosphocreatine, un exercice court (10 a 20 s) 
mais important (par exemple une course de 
100 m) peut etre accompli. 

Pour les exercices de plus longue duree, le glycogene 
musculaire doit etre degrade. La glycolyse anaerobie 
commence plus tardivement que la degradation de la 
creatine phosphate (au maximum apres 0,5 min). Les 
reserves de glycogene du muscle sont transformees 
en acide lactique via le glucose-6-phosphate, avec 
production de 3 moles d'ATP par mole de glucose 
(B2). Pour des exercices legers, ce type de formation 
d'ATP est suivi apres environ 1 minute par une hydro¬ 


lyse aerobie du glucose beaucoup plus productrice 
d'energie. Si cependant, pour des exercices plus 
difficiles, la production d'energie aerobique est 
insuffisante pour couvrir les besoins, la glycolyse 
anaerobie commence dans le meme temps. Le 
glucose sanguin n'est pas degrade en acide lactique 
(le gain d'energie dans ce cas n'est que de | 2 moles 
d'ATP/mole de glucose, alors | qu'1 ATP est 
necessaire pour la phosphorylation du glucose). Cette 
voie energetique est i de toute maniere limitee par 
I'accumulation d’acide lactique, lequel est tamponne 
sous forme de lactate (p. 110). 

Le prolongement de I'activite musculaire est 

seulement possible si l'energie est produite par 
hydrolyse aerobie du glucose (2 + 34 moles 
d'ATP/mole de glucose !) et des acides gras (B3). Le 
debit sanguin musculaire, la performance cardiaque, la 
respiration etc. doivent etre augmentes jusqu'a 
permettre un apport energetique suffisant aux muscles 
(la frequence cardiaque devient alors stable ; p. 49, B). 

Plusieurs minutes s'ecoulent avant que cet « etat 
stable » ne soit atteint ; pendant ce temps les besoins 
sont couverts, d'une part par une production 
energetique anaerobique (voir ci-dessus), d'autre part, 
par utilisation des reserves d'oxygene du muscle 
(myoglobine) et par une augmentation de I'extraction 
de I'oxygene du sang. Le passage d'une phase a une 
autre est souvent pergu comme un moment 
d'epuisement et de fatigue. 

La puissance maximale atteinte par des athletes de 
haut niveau est d'environ 370 W et depend 
premierement de la rapidite de I'apport d'0 2 et de 
I'hydrolyse anaerobie du glucose et des acides gras. Si 
cette limite est depassee, I'equilibre entre le 
metabolisme et la fonction cardiovasculaire n'est pas 
obtenu (la frequence, par exemple, continue 
d'augmenter; cf. p. 49). Bien que I'apport energetique 
puisse etre temporairement augmente par 
continuation de la glycolyse anaerobique (voir ci- 
dessus) I'acide lactique forme diminue le pH, 
simultanement aux niveaux musculaire et systemique. 
En consequence les reactions chimiques necessaires 
a la contraction musculaire sont inhibees, aboutissant 
ainsi a un manque d'ATP et a I'apparition d'une fatigue 
entraTnant I'arret de I'exercice. 

Lors de I'hydrolyse de la CP et de la glycolyse aerobie, 
I'organisme contracte une dette d'0 2 , qui permet 
d'accomplir des performances breves d'environ 40 s, 
ceci etant consecutif a une oxydation aerobique 
relativement lente du glucose. Pendant la phase de 
recuperation, la dette d’0 2 (maximum d'environ 20 I) 
doit etre remboursee, ce qui explique que la 
consommation d'0 2 reste encore relativement elevee 
pendant quelques minutes, bien que le sujet soit au 
repos. Le maintien d'une activite cardiaque et 
respiratoire elevee durant la phase de recuperation est 
une des raisons qui font que plus d'0 2 doit etre 
rembourse par rapport a ce qui a ete emprunte, Les 
transformations energetiques ayant lieu durant la 
recuperation permettent principalement de reconstituer 
les reserves de CP, d'0 2 et de glycogene, utilisant en 
partie le lactate accumule. 
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L'organisme lors de I'exercice 
musculaire 

On peut distinguer trois types de travail musculaire : 

1. le travail dynamique « positif » : on observe une 
alternance de phases de contraction fournissant 
certaines performances et de phases de 
relachement (par exemple lors d'une ascension en 
montagne). 

2. le travail dynamique « negatif » : ici un 

allongement musculaire limite (travail de freinage) 
alterne avec une contraction sans post-charge (par 
exempte lors d'une descente en montagne). 

3. le travail de maintien statural (par exemple lors de 
la position de repos debout). 

Pour un certain nombre d'activites, il y a combinaison 
de deux ou trois de ces types de travail. 

Lors de I'exercice musculaire dynamique rythme (ou 
repete), un travail mecanique est effectue vers 
I'exterieur, alors qu'au cours du travail de maintien 
postural, ce n'est plus le cas puisque le produit de la 
force par le deplacement est nut (force X deplacement 
= 0; cf. p. 327). Pourtant, il y a la aussi depense 
d'energie chimique (elle est totalement transformee en 
chaleur : conservation de I'energie). La mesure de 
cette depense d'energie correspond au produit de la 
force musculaire par le temps de travail ou de maintien 
de I'exercice. 

Lors d'un travail musculaire important, les muscles 
necessitent 500 fois plus d'oxygene que lors du repos 
musculaire. Simultanement, l'organisme doit evacuer 
les produits de dechets du metabolisme ; C0 2 et 
lactates (cf. p. 46) sont en effet accrus. Aussi, le 
travail musculaire provoque des actions regulatrices au 
niveau du systeme cardiocirculatoire et respiratoire. 
Debit sanguin (A) : (’augmentation du debit 
sanguin est la consequence de modifications 
chimiques locales du sang : 

cette action locale vasodilatatrice est consecutive a 
I’augmentation de la PC0 2 a /a diminution de la P0 2 , et 
du pH ainsi qu'a ('accumulation de lactates, etc. (cf. p. 
46). Lors du simple travail de maintien, cette elevation 
de debit peut parfois etre entravee par la contraction 
permanente du muscle qui comprime ses propres 
vaisseaux. C'est pourquoi le muscle se fatigue plus 
vite lors du travail statique de maintien postural que 
lors de I'exercice dynamique (travail periodique). 

Coeur : lors de I'exercice musculaire maximal, le debit 
sanguin musculaire est augmente grace a I'elevation 
du debit cardiaque ; celui-ci atteint 25 l/min environ, 
soit 4 a 5 fois la valeur de repos (debit cardiaque ; cf. 
p. 154) ; il peut meme atteindre 30 l/min pour 
certains exercices. Ceci est | obtenu par elevation de 
la frequence I cardiaque (B), ainsi que par 
augmentation du volume systolique d'environ 1,2 
fois le volume de repos. La pression arterielle 


systolique (cf. p. 160) s'eleve jusqu'a une valeur de 25 
kPa (185 mmHg), tandis que la pression diastolique 
demeure inchangee. 

L'augmentation du debit cardiaque ne vient pas 
seulement de l'augmentation des besoins musculaires, 
mais aussi de la necessity d'augmenter le debit cutane 
(pour evacuer la chaleur produite; cf. p. 192 et suiv.); 

pendant ce temps, les debits sanguins du rein 
et de Vappareil digestif deviennent inferieurs a 
leur valeur de repos (A). 

Le debit sanguin cutane (environ 0,5 I au repos) 
augmente jusqu'a environ 2 l/min lors de travaux 
penibles mais retrouve sa valeur de repos durant les 
exercices maximum prolong es. En consequence, la 
temperature centrale augmente ; ce facteur limite 
ainsi les exercices musculaires maximum a une courte 
duree. 

Pour un exercice de faible ou de moyenne puissance, 
la lactatemie et la frequence cardiaque atteignent 
rapidement une nouvelle valeur qui reste en plateau 
tant que dure I'exercice (pas de signe de fatigue) ; par 
contre, pour un exercice de puissance elevee, celui-ci 
doit etre interrompu apres un bref laps de temps, car le 
coeur ne peut plus atteindre le niveau de travail requis 
(B). 

Le debit ventilatoire s'eleve et passe de 6-8 l/min 
(valeur de repos) a 100 l/min (Cl, 3). Cette 
modification est possible grace a une augmentation de 
la frequence respiratoire (C2) et du volume courant. La 
combinaison d'une augmentation simultanee de la 
ventilation et du debit cardiaque permet d'elever 
I'extraction d '0 2 de 0,3 l/min (au repos) a 4-5 l/min 
(C4). 

L’extraction d’0 2 au niveau des capillaires tissulaires 
augmente, parce que I'acidose metabolique (cf. p. 114) 
consecutive a ('accumulation d'acide lactique (cf. p. 46) 
et l'augmentation de la temperature (cf. p. 101 ) 
deplacent la courbe de dissociation de 
I'oxyhemoglobine vers la droite. 

L'entrainement chez un sportif ne sert pas seulement a 
accroitre sa musculature ou ameliorer son adresse : sa 
lactatemie augmente plus faiblement et par la meme 
plus tardivement que chez le non entraine 
(sedentaire). Ceci provient du fait que I'entraTnement 
accroit le nombre de mitochondries, ce qui permet une 
meilleure utilisation du glucose par la voie du 
metabolisme oxydatif aerobie. 

L'entrainement sportif accroit le volume systolique et le 
volume courant, ce qui entraine la diminution des 
frequences cardiaque et respiratoire de repos, mais 
permet egalement d'obtenir pendant I'exercice un debit 
cardiaque et ventilatoire superieur a celui des sujets 
non entraines. 
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B. Frequence cardiaque tors d'exer- C. La respiration tors de i'exercice 
cicas de puissances croissantes musculaire (n »pr « 5 j Ri« g «men<>) 
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Organisation du systeme nerveux 
vegetatif 

Le systeme nerveux (SN) de la «w'e de relation» 
(nerfs des muscles squelettiques, de la 
sensibilite superficielle, des organes des sens, 
etc.) repond en general aux stimuli externes par 
une reponse vers I'exterieur (reflexe de fuite par 
exemple) (cf. p. 280). Beaucoup d'activites du 
SN somatique sont sous le controle de la 
volonte et se deroulent consciemment. Le SN 
vegetatif, par contre, regule les fonctions 
organiques internes, les adapte aux besoins 
du moment et controle les fonctions dites 
vegetatives de I'organisme. Comme ces 
activites echappent au controle volontaire, le SN 
vegetatif est aussi appele SN autonome. 

A la Peripherie, le SN vegetatif et le SN de la vie 
de relation sont anatomiquement et fonction- 
nellement bien separes, alors qu'il existe des 
liens etroits entre les deux au niveau du SN 
central (cf. p. 232 et 290). 

L'arc reflexe (cf. p. 278 et suiv.) avec ses voies 
afferentes [vers le systeme nerveux central 
(SNC)] et ses voies efferentes (vers la 
Peripherie) symbolise la base fonctionnelle du 
SN vegetatif. Les fibres afferentes vehiculent 
les informations relatives a la douleur et celles 
qui emanent des mecano- et chemorecepteurs 
des poumons, du tube digestif et du systeme 
vasculaire. Les fibres efferentes commandent 
les reponses reflexes des muscles lisses (cf. p. 
44) des differents organes (vaisseaux sanguins, 
yeux, poumons, appareil digestif, vessie, 
organes genitaux, etc.) et le fonctionnement du 
coeur (cf. p. 166) et des glandes (cf. p. 204 et 
suiv.). Les voies peripheriques efferentes du SN 
vegetatif se composent de fibres 
preganglionnaires qui entrent en synapse 
avec les fibres post-ganglionnaires dans les 
ganglions. Des reflexes simples peuvent se 
derouler a Vinterieur d'un organe (cf. p. 210). 
Par contre, les mecanismes plus complexes 
sont controles par les centres vegetatifs 
superieurs du SNC dont I'hypothalamus (cf. 
p. 290) est le centre d'integration le plus eleve ; 
il englobe le SN vegetatif dans I'elaboration de 
ses programmes. Le cortex est un niveau 
superieur d'integration du SNC avec les autres 
systemes. II existe aussi d'autres types de 
reflexes dans lesquels le systeme nerveux 
vegetatif comme le SN somatique sont separes. 
Le SN vegetatif se compose de deux parties 
distinctes tant du point de vue anatomique que 
du point de vue fonctionnel (A et cf. p. 52 et 


suiv.) : le systeme sympathique et le systeme 
parasympathique. Les centres vegetatifs 
correspondant se situent, pour le systeme 
sympathique dans la moelle thoracique et 
lombaire, pour le systeme parasympathique 
dans le tronc cerebral (en ce qui concerne les 
yeux. les glandes et les organes innerves par le 
nerf vague) et dans la moelle sacree (en ce qui 
concerne la vessie, une partie du gros intestin 
et les organes genitaux; A). Les fibres 
sympathiques preganglionnaires de la moelle 
epiniere se terminent dans les ganglions du 
tronc sympathique, dans les ganglions du cou et 
de I 'abdomen ou dans les ganglions terminaux. 
C'est la que se transmet le signal 
cholinergique (le neuromediateur etant 
I'acetylcholine ; cf. p. 54) aux fibres post- 
ganglionnaires. Ces fibres post-ganglionnaires 
sont adrenergiques : elles stimulent les organes 
terminaux (excepte les glandes sudoripares) 
grace a la noradrenaline qui joue ici le role de 
mediateur (A et cf. p. 56). 

Les fibres preganglionnaires du systeme 
parasympathique partent du cerveau, 
empruntent les nerfs craniens et gagnent les 
muscles et glandes de la tete (nerfs III, VII et 
IX) et les organes du tronc et des membres 
(nerf X). Les fibres nerveuses de la moelle 
sacree atteignent les organes pelviens par 
I'intermediaire des nerfs pelviens. Les 
ganglions du systeme parasympathique se 
situent a proximite ou meme a I'interieur de 
I'organe cible. Le neuromediateur du systeme 
parasympathique est I'acetylcholine, aussi 
bien dans le ganglion que dans I'organe 
terminal (cf. p. 54). 

La plupart des organes sont innerves par les 
deux systemes : sympathique et parasympa¬ 
thique ; ainsi, leur reponse a chacun des deux 
systemes peut etre opposee (antagoniste. 
dans le cceur par exemple) ou presque 
identique (dans les glandes salivaires par 
exemple; cf. p. 204 et suiv.). La medullo- 
surrenale est une glande mixte, a la fois 
ganglion sympathique et glande a secretion 
hormonale : des fibres preganglionnaires du 
systeme sympathique y liberent de I'adrenaline 
et de la noradrenaline dans la circulation (cf. p. 
58). 
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A. La systAme nerveux autonome (vAgAtatif) (achAma) 
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L'acetylcholine comme neuromediateur 

L'acetylcholine (ACh) est le neuromediateur 
au niveau : 1 ) de toutes les terminaisons 
nerveuses vegetatives preganglionnaires 2) 
de toutes les terminaisons nerveuses 
vegetatives parasympathiques post-gan- 
glionnaires', 3) de quelques terminaisons 
sympathiques post-ganglionnaires (cf. p. 53) ; 4) 
de la jonction neuromusculaire (cf. p. 32) et 5) 
de quelques synapses du SN central. Quelques 
innervations cholinergiques sont a I'origine de 
I'activite de certains organes (par exemple le 
muscle squelettique) tandis que d’autres 
modifient I’activite intrinseque d'autres organes 
(par ex. le muscle lisse ou ie systeme de 
conduction de I’excitation du cceur). 

La synthese de FACh s’effectue dans le 
cytoplasme des terminaisons nerveuses a partir 
de la choline et de i'acetyl CoA. L"acetylcoen- 
zyme A (Ac. CoA) (acide acetique « active ») se 
forme dans les mitochondries. Son groupement 
acetyl se fixe sur la choline grace a la choline 
acetylase, enzyme synthetisee dans le soma de 
la cellule nerveuse et transportee le long de 
I'axoplasme (cf. p. 22) vers la terminaison 
nerveuse. La choline ne peut etre synthetisee 
dans le nerf ; elle est captee dans le milieu 
extracellulaire (ME) par transport actif (cf. p. 
11). Ce transport constitue le facteur limitant de 
la vitesse de synthese de I'ACh. Des sa 
liberation dans la fente synaptique, I'ACh est 
degradee en choline qui est a son tour aussitot 
recaptee par la cellule nerveuse (A). 

Stockage et liberation d’ACh : dans la terminaison 
nerveuse, I'ACh est emmagasinee dans des vesicules 
(cf. p. 32). La quantite d'ACh contenue dans les 
vesicules reste constante car la synthese d'ACh 
s'adapte en permanence a la quantite d'ACh liberee. 
Le quantum d'ACh emmagasine ou I i be re par 
vesicule (cf. p. 32) contient environ 4 000 molecules 
d'ACh. L'arrivee d'un potentiel d'action presynaptique 
libere, consecutivement a une entree de Cat'* 
(extracellulaire), plusieurs centaines de tels quanta (cf. 
p. 30 et suiv.) permettant I'etablissement d'un PPSE 
(cf. p. 30). Ce passage d'un potentiel presynaptique a 
un potentiel post-synaptique est du a un changement 
des proprietes membranaires : FACh augmente la 
permeabilite ou la conductibilite de la membrane 
aux ions Na+. K+ et Ca 2 * (A et p. 16. F) ; au niveau du 
coeur, l'acetylcholine ne modifie que la conductibilite 
aux ions K + (cf. p. 166). 

L'effet de FACh s'arrete avec le clivage de la 
molecule par une enzyme I'acetyl- 
cholinesterase (ACh-esterase). 

Comme la frequence des potentiels d'action 


peut atteindre plusieurs centaines de Hz, dans 
les motoneurones par exemple (cf. p. 32), le 
clivage de I'ACh doit se faire en quelques ms 
pour permettre une repolarisation de la 
membrane entre deux potentiels d'actions (cf. p. 
26 et suiv.). 

Par contre, la degradation (hydrolyse) de 
l'acetylcholine des terminaisons post-gan¬ 
glionnaires (avec une frequence de decharge 
moindre) est beaucoup moins rapide. 

On peut mettre en evidence deux types de 
recepteurs cholinergiques : 

1. Les recepteurs nicotiniques [ganglions 
vegetatifs, plaques motrices terminales des 
muscles squelettiques, medullosurrenale, et 
aussi certains endroits du SNC). En plus de 
leur reponse a I'ACh, ces recepteurs sont 
stimules par la nicotine, qui toutefois a une 
action inhibitrice a concentration elevee. Les 
recepteurs nicotiniques ne torment pas, 
semble-t-il, un groupe homogene : quelques 
agents cholinergiques exciteurs ou inhibiteurs 
modulent la transmission cholinergique par le 
moyen de ces recepteurs, par exemple dans 
les cellules ganglionnaires et la plaque 
motrice, de maniere tout a fait selective, alors 
que l'effet inhibiteur du curare qui derive de la 
d-tubocurarine est partout identique. 

2. Les recepteurs muscariniques (a certains 
endroits du SNC et sur les organes cibles 
cholinergiques parasympathiques) sont 
stimules par la muscarine (en plus de I'Ach). 
Cette substance n'a pas d'effet sur les 
recepteurs nicotiniques. L'atropine inhibe les 
recepteurs muscariniques du cceur, des 
muscles lisses, du SNC, etc. 

En therapeutique, on utilise le carbachol et la 
pilocarpine pour leurs effets excitateurs sur le 
parasympathique {parasympathicomimetiques directs}. 
Ils sont degrades plus lentement que I'ACh par I'ACh- 
esterase. Les parasympathicomimetiques indirects 
(neostigmine, entre autres) agissent en inhibant I'.ACh- 
esterase. Potentiellement, de tels agents anti ACh- 
esterase peuvent 1) stimuler les recepteurs muscarini¬ 
ques des organes effecteurs autonomes (par ex. 
contraction prolongee des branches), 2) stimuler et 
consecutivement paralyser a) des recepteurs 
nicotiniques des ganglions autonomes et des muscles 
squelettiques et b) des recepteurs muscariniques du 
SNC. Cependant des doses therapeutiques de tels 
agents ne causent qu'une part de ces effets alors que 
presque tous les effets sont observes aux doses 
eievees toxiques ou letales. Quelques insecticides 
agissent ainsi, par ex. le paraxon qui est le metabolite 
actif du parathion (E 605). 
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La noradrenaline -Les recepteurs adrenergiques 

La noradrenaline (NA) ou norepinephrine est 
le mediateur de la plupart des terminaisons 
nerveuses sympathiques post-ganglionnaires et 
de quelques synapses du SNC localisees 
particulierement dans I'hypothalamus. 
L'adrenaline (A) ou epinephrine est liberee 
par la medullosurrenale (cf. p. 58). 

Les fibres nerveuses amyeliniques sympathi¬ 
ques post-ganglionnaires sont boursouflees par 
des varicosites (en collier de perles) (A, en 
haut). Ces varicosites etablissent un contact 
synaptique avec I'organe cible (A) et sont aussi 
le lieu de synthese et d’accumulation de la 
noradrenaline. 

Synthese de la NA : La membrane cellulaire 
des fibres nerveuses portant ces varicosites 
preleve, par un phenomene de transport actif, la 
L-tyrosine. qui est le precurseur de la synthese 
de la NA (A). La conversion de la L-tyrosine en 
L-dihydroxyphenylalanine ou L-dopa est 
catalysee par la tyrosine hydroxylase. Cette 
reaction enzymatique est acceleree par Na+ et 
Ca 2+ et inhibee par le produit terminal de la 
chaine, c’est-a-dire la NA (retro-action ou feed¬ 
back negatif). 

La NA est stockee dans de grosses vesicules 
granuleuses sous forme de complexe micellaire 
(cf. p. 218). La liberation de la NA survient 
lorsqu'un potentiel d'action atteint la synapse. 
L'arrivee de ce potentiel d'action entraTne 
I’apparition d'un courant de Ca 2+ , lequel joue un 
tres grand role. Toutefois, le mecanisme de 
I'exocytose de la NA n'est pas en lui-meme 
connu. 

Recepteurs adrenergiques (cf. aussi p. 59, B) : On 

distingue deux types principaux de recepteurs : les 
recepteurs a et les recepteurs f3 selon leur sensibilite 
aux trois substances adrenergiques : l'adrenaline, la 
noradrenaline et I'isoproterenol (IPR) (ce dernier ne 
se presente pas physiologique-ment) : les recepteurs a 
sont plus sensibles a la NA, les recepteurs /3 a I'lPR 
alors que I'A agit moderement sur les deux types de 
recepteurs. 

On distingue deux types de recepteurs a : cu 

et a 2 differenciables par leurs agonistes ou 
antagonistes specifiques. Les recepteurs cq 
predominent dans les glandes salivaires (augmentation 
de la secretion de K+ et H 2 0) et dans le muscle lisse : 
contraction des arterioles, de I'uterus, des bronchioles, 
des sphincters des tractus urinaire et digestif, de 
I'arteriole efferente du glomerule, du muscle dilatateur 
pupillaire, etc. Le second messager est I'inositol 
triphosphate : le Ca 2+ et le GMP cyclique peuvent 


jouer le role de messager accessoire (cf. p. 244 et 
suiv.). 

Les recepteurs d 2 se rencontrent, notamment, dans le 
SNC, les reins, I'uterus, les glandes parotides, le 
pancreas, les mastocytes (degranulation) et dans les 
thrombocytes ou plaquettes sanguines (agregation) 
aussi bien qu'au niveau de certaines membranes 
presynaptiques (voir ci-dessous), par exemple dans les 
neurones cholinergiques du tractus gastrointestinal. La 
liaison de I'A et de la NA avec les recepteurs a 2 se fait 
par I'intermediaire de la proteine G, en inhibant I'adenyl 
cyclase (cf. p. 242 et suiv.). 

On distingue egalement deux types de recepteurs (3, 
dont la plupart utilisent I'AMPc comme second 
messager (cf. p. 242 et suiv.). 

L'augmentation de la concentration intracellulaire en 
Ca 2 * se fait par leur moyen. Ceci aboutit a des effets 
chrono, dromo et inotrope positifs au niveau du cceur, 
et a une liberation accentuee de renine au niveau du 
rein (cf. p. 59, B). 

L'emploi d'agonistes specifiques (par ex. le 
fenoterol) permet de localiser les p 2 recepteurs; 

les agonistes p, (comme la NA) n'ont qu'un effet 
relativement faible sur ces recepteurs. Les p 2 
recepteurs agissent en diminuant la concen¬ 
tration de Ca 2+ et aboutissent par ce moyen a 
une dilatation des vaisseaux sanguins et des 
bronchioles, a une liberation d'insuline et a une 
augmentation de la lipolyse (cellule adipeuse) et 
de la glycogenolyse (foie). 

L'action de la NA est stoppee par trois 
mecanismes : 

1. diffusion de la NA de la fente synaptique vers le 
sang (Al) ; 

2. degradation extraneuronale de la NA de la fente 
synaptique (dans le cceur, les glandes et les 
muscles lisses) par la catechol-o-methyltransferase 
(COMT) et la mono-amine-oxydase (MAO) des mito- 
chondries (A2) ; 

3. recaptage de la NA (70%) dans la terminaison 
presynaptique (A3) par transport actif, tandis que 
dans la cellule, la NA libre est inactivee par la mono- 
amine-oxydase (MAO) des mitochondries. 

La NA de la fente synaptique agit aussi sur les 
recepteurs a; presynaptiques, inhibant ainsi la 
liberation d'autres vesicules de NA (cf. p. 59, A). Ces 
recepteurs presynaptiques ganglionnaires existent 
aussi (par exemple dans les oreillettes) au niveau des 
terminaisons cholinergiques. Inversement, il existe des 
recepteurs acetylcholinergiques (muscariniques) au 
niveau de terminaisons adrenergiques. Les actions op- 
posees de ces deux types de recepteurs permettent 
d'une certaine maniere d'assurer la regulation 
peripherique entre le tonus sympathique et le tonus 
parasympathique. 
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La medullosurrenale 

La medullosurrenale est une glande endocrine 
jouant le role d'un « transducteur ». Dans la 
medullosurrenale, les influx nerveux 
electriques (fibres sympathiques pre- 
ganglionnaires ; cf. p. 51 et suiv.) sont 
transformes en signaux hormonaux [adrena¬ 
line (A), noradrenaline (NA)] qui sont des 
catecholamines. Dans la medullosurrenale, 
comme dans toutes les terminaisons nerveuses 
preganglionnaires, le neuromediateur est 
Vacetylcholine (ACh) qui, en se fixant sur la 
membrane post-synaptique, provoque la 
liberation de NA et de A (par exocytose, cf. p. 
13 et 19). 

La synthese et le stockage des catechola¬ 
mines se deroulent de la meme maniere que 
dans les terminaisons nerveuses sympathiques 
postganglionnaires (cf. p. 56), mais, du fait de la 
presence d'une enzyme supplemental, la 
phenyl ethanolamine-N-methyltransferase, la 
plus grande partie de la NA est transformee en 
A. Le precurseur de la NA, la dopamine (qui 
derive de la L-tyrosine via la L-dopa), est capte 
par les granules. La suite et la fin de la synthese 
se terminent au niveau des granules ; la NA 
sera stockee dans 15 % de ceux-ci. Dans les 85 
% restants, la NA n’est pas stockee mais 
transferee dans le cytoplasme ou elle est 
partiellement convertie en A, laquelle est a son 
tour recaptee par les granules. Le captage de la 
dopamine, de la NA et de I'A se fait par un 
processus actif. Les granules contiennent non 
seulement des lipides, mais egalement des 
proteines (chromogranine) et d'autres 
substances, notamment 1 mole d'ATP par mole 
de catecholamine. 

Regulation de la synthese des catecho¬ 
lamines : La synthese est acceleree lors des 
decharges brutales par la diminution du niveau 
de Na (des vesicules) qui, en consequence, 
leve I'inhibition par feed-back de la tyrosine 
hydroxylase (cf. p. 56). La stimulation chronique 
augmente egalement I'activite de I'enzyme 
permettant la conversion de la dopamine en Na. 
L'ACTH (cf. p. 240) est impliquee dans ce 
processus. Par opposition, le cortisol (arrivant 
directement a concentration elevee du cortex 
surrenalien, cf. p. 260) stimule I'activite de la N- 
methyl-transferase, augmentant ainsi le rapport 
A : NA. Le rapport liant les quantites de NA et A 
liberees varie selon les especes et I'activite 
sympathique (voir ci-dessous). Au repos ou 
pour un faible niveau d'activite, les medullosur- 


renales ne liberent que de petites quantites d'A 
et de NA. Cependant lors d'activites 
physiques plus importantes ou lors du stress 
ou d'etats emotionnels, leur liberation augmente 
considerablement. Ainsi, des cellules qui ne 
sont pas innervees par les voies sympathiques 
peuvent participer a des reactions d'alarme. 
Les facteurs de liberation des catecholamines 
par la medullosurrenale, par suite d'une 
augmentation de I'activite sympathique sont par 
ex : le travail physique, le froid, le chaud, 
I'hypoglycemie (faible teneur sanguine en 
sucre), la douleur, le manque d'oxygene, la 
baisse de la pression arterielle, la peur et 
I'enervement («stress»). Le centre de 
commande est /'hypothalamus (cf. p. 290). 

Le role principal des catecholamines liberees en 
situation d'alarme (cf. p. 290) est de mobiliser le 
stock d'energie chimique (lipolyse, 
glycogenolyse ; cf. p. 247) et par la de fournir 
suffisamment de combustible (acides gras, 
glucose) a tous les muscles en activite. Le bilan 
potassique est aussi influence par les 
catecholamines (cf. p. 148). 

Dans les muscles squelettiques, les catecho¬ 
lamines agissent sur VAMP cyclique (cf. p. 242), 
enzyme qui accelere la degradation du 
glycogene et la formation de lactate (cf. p. 46). 
Par leur effet inotrope positif (recepteurs p, ; B 
et cf. p. 56) sur le coeur, les catecholamines 
augmentent le volume systolique et le debit 
cardiaque et elevent, par consequent, la 
pression arterielle. En meme temps, I'irrigation 
du tractus digestif est reduite au profit de celle 
des muscles (B et cf. p. 46). 

L'adrenaline renforce egalement la transmission 
adrenergique (cf. p. 56). En se liant aux p 2 
recepteurs des varicosites des fibres 
postganglionnaires sympathiques, elle induit la 
liberation de NA par ces dernieres. 

Lors d'un stress, les catecholamines stimulent la 
liberation d'hormones (cf. p. 261) dans 
I'hypothalamus, declenchant le renouvellement 
des stocks d'energie epuises. Ces hormones 
atteignent leur taux le plus eleve dans le sang 
environ 4 h apres la reaction d'alarme. 

(Pour le texte de A, cf. p. 56). 
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Composition et role du sang 

Chez I'adulte, le volume sanguin represente 
environ 6 a 8 % de son poids corporel. Un litre 
de sang renferme 0,46 I de globules chez 
I'homme et 0.41 I chez la femme. Cette valeur, 
exprimee soit en pour cent (46%), soit en 
fraction de I (0.46), est appelee hematocrite (cf. 
p. 65. A). Normalement, 1 mm 3 (1 pi) de sang 
contient 5 X 10 6 (5 millions) erythrocytes chez 
I'homme (4.5 X 10 6 chez la femme). 4 000 a 
10000 leucocytes et 0.15 a 0.3 X 10 6 
thrombocytes (plaquettes). Environ 67% des 
leucocytes sont des granulocytes, 27 % des 
lymphocytes et 6 % des monocytes. 

Le plasma constitue la phase aqueuse du sang. Son 
osmolarite (cf. p. 8) est d'environ 290 mosm/l. II 
contient entre autres 70-80 g de proteines par I dont 
environ 60 % d'albumines. 4 % d'a, globulines. 8 % 
d'a 2 globulines. 12% de p.globulines et 16% de y- 
globulines (cf. p. 74 et suiv.). Le fibrinogene (3 %) est 
une autre proteine plasmatique. Lors de la coagulation 
sanguine (cf. p. 64 et suiv.), le fibrinogene precipite en 
fibrine, le caillot ainsi forme laissant exsuder le serum. 
Le serum et le plasma different uniquement par leur 
contenu en fibrinogene. 

Parmi les fonctions du sang, il faut citer le transport 
de nombreuses substances (0 2 , C0 2 , substances 
nutritives, produits metaboliques, vitamines, 
electrolytes, etc.), le transport de chaleur 
(rechauffement, refroidissement ; cf. p. 192), la 
transmission de signaux (hormones, cf. p. 232), le 
pouvoir tampon (cf. p. 110), la defense contre des 
substances etrangeres (cf. p. 66 et suiv.). Outre leur 
role dans la defense immunologique, les proteines 
plasmatiques participent au maintien de la pression 
colloido-osmotique (ou pression oncotique) (cf. p. 336), 
au transport de substances non hydrosolubles 
(lipoproteines, p. 222) et a la protection de 
nombreuses substances (comme I'heme) contre la 
degradation ou I'elimination renale. Les proteines sont 
aussi susceptibles de neutraliser I'efficacite osmotique 
de substances dissoutes en se combinant a elles. La 
liaison des medicaments et des substances toxiques 
aux proteines diminue les effets therapeutiques et 
toxiques mais, en contrepartie. leur excretion renale 
est moins rapide (cf. p. 10 et 127. B). 

Les erythrocytes (globules rouges, GR) sont formes 
dans la moelle osseuse. Le fer, les cobalamines et 
I'acide folique sont indispensables a leur formation. 
Chez le foetus, les erythrocytes sont egalement pro¬ 
duits dans la rate et le foie. Dans la moelle, les GR 
immatures sont nuclees, mais ils perdent leur noyau 
lorsqu'ils gagnent le flux sanguin. Ils se presentent 
sous forme de disques (environ 7.5 x 2 pm) pouvant 
facilement passer a travers les petits capillaires, ce qui 
facilite les mecanismes d'echanges avec les tissus 
environnants. 

Les erythrocytes ont pour fonction essentielle le 
transport de l'0 2 et du C0 2 entre les poumons et les 
tissus. Ce transport est assure par I'hemoglobine (Hb, 


presente a raison de 160 g/l de sang chez I'homme, de 
145 g/l chez la femme) et I'anhydrase carbonique (cf. 
p. 96 et suiv. 144 et suiv.). Un globule rouge renferme 
28-36 pg Hb (Concentration Moyenne en Hemoglobine 
CMH = [Hb] / nombre de GR). 

La forte concentration cellulaire en hemoglobine 
(environ 300 g/l, nombre d'erythrocytes = [Hb] / 
hematocrite) impose, afin de retablir I'equilibre 
osmotique avec le plasma environnant, la necessity 
d'une reduction permanente de la teneur en 
electrolytes des globules rouges. Cette fonction est 
assuree par les systemes membranaires de transport 
actif NA + - K* lesquels tirent leur energie du glucose, 
(cf. p. 47, B). 

Comme dans les autres cellules (voir par ex. p. 24 et 
suiv.), le potentiel membranaire (consecutif dans le GR 
a I'accumulation de K+), reflue les ions Cl- de I'interieur 
de la cellule (EIC), ce qui aboutit a I'augmentation 
souhaitee de pression osmotique intracellulaire (cf. p. 
24) jusqu'a I'isotonicite du milieu (cf. p. 336). De plus 
(secondairement) le mouvement actif des ions Cl- 
augmente [CI-] EIC au dessus de la concentration 
d'equilibre (cf. p. 24). En consequence, le rapport 
entree active/sortie passive des ions Cl- determine[CI-] 
EIC. Ainsi, par modification de ce rapport, le volume 
des GR (et des autres cellules) peut etre regule (le 
volume globulaire moyen d'un GR = VGM = 93 HO- 3 1). 

La production des erythrocytes est principalement 
controlee par un mecanisme hormonal. Le deficit en 0 2 
(hypoxie) accroTt la production et la liberation d'une 
hormone, I'erythropoYetine, qui stimule la formation 
des erythrocytes par la moelle osseuse (A. en haut). 
Plus de 90 % de I'erythopoi'etine est produit dans les 
glomeruies du rein, le reste essentiellement dans le 
foie. Quand la masse globulaire augmente et corrige 
par la meme I'hypoxie, la synthese de I'erythropoi'etine 
diminue dans les quelques heures (par retrocontrole 
negatif). L'erythropoi'ese est aussi sous la dependance 
du SNC, qui peut stimuler la moelle et lui faire 
decharger les GR stockes en son sein. 

La duree de vie des erythrocytes est de 120 
jours environ. Dans la pulpe de la rate, les 
globules rouges quittent continuellement les 
arterioles pour arriver apres passage a travers 
des pores etroits dans le sinus de la rate. Au 
voisinage de ces pores, les erythrocytes ages 
sont expulses et detruits. Leurs debris sont 
ensuite phagocytes et detruits par le systeme 
reticulo-endothelial (SRE) de la rate, du foie et 
de la moelle osseuse (A). L'heme libere au 
cours de Vhemolyse est degrade en bilirubine 
(cf. p. 216). Le fer de I'hemoglobine est recycle. 
Dans Vanemie spherocytaire par exemple, la 
resistance des erythrocytes (resistance 
osmotique) est reduite, entraTnant une 
diminution considerable de leur duree de vie. 
Ce processus peut etre partiellement enraye par 
I'ablation de la rate. 
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Metabolisme du fer -ErythropoTese et 
anemies 

La teneur totale en fer (Fe) de I'organisme est 
de I'ordre de 45 mmol (1 mmol = 55,8 mg) chez 
la femme et approximativement 60 mmol chez 
I'homme : 60 a 70 % sont lies a I'hemoglobine 
(Hb). 10 a 12% se trouvent sous forme de fer 
«fonctionne» (myoglobuline, enzymes 
contenant du fer comme les catalases) et 16 a 
29% forment le fer de reserve (ferritine, 
hemosiderine. A). La quantite de Fe absorbee 
avec les aliments varie selon I'alimentation et 
atteint environ 0.2 mmol/j chez la femme et 
environ 0.3 mmol/j chez I'homme. Sur cette 
quantite, seulement 6 % (chez I'homme) a 12 % 
(chez la femme) sont absorbes par le 
duodenum (A, B). L'absorption du Fe est 
adaptee aux besoins et peut s'elever en cas de 
deficit en fer jusqu'a plus de 25%. 

Le fer alimentaire lie a I'heme, parmi d'autres 
substances lipophiles, est en partie absorbe par 
diffusion, alors que le fer libre, en particulier le 
Fe (II), est absorbe activement par la muqueuse 
intestinale par un phenomene de transport actif. 
La reabsorption du fer est conditionnee : 
1) par la presence d'acide chlorhydrique dans 
I'estomac [il detache le fer des complexes et 
stimule la reabsorption du Fe (III) au debut du 
duodenum (cf. « pFH 3 » dans B)j. 2) par la 
quantite de Fe (II) disponible [a un pFI neutre, 
meilleure solubilite que le Fe (III). B] et 3) par la 
« gastroferrine », glycoproteine contenue dans 
la muqueuse gastrique et qui peut fixer de 
grosses quantites d'ions Fe (III). 

Les mecanismes de regulation de l'absorption 
de fer sont encore mal connus, mais il semble 
bien que I 'apotransferrine disponible (proteine 
de transport du fer dans le plasma) joue un 
certain role (A, B). Le fer qui a ete absorbe en 
exces par la muqueuse intestinale se lie 
essentiellement a la ferritine ; il est absorbe 
dans les lysosomes oil il est stocke jusqu'a ce 
qu'il repasse dans la lumiere intestinale lors de 
la desquamation cellulaire (B). Ainsi, pendant 
un certain temps, une reabsorption du fer est 
encore possible. 

Si le tractus gastro-intestinal se trouve sature a 
la suite d'un apport en fer (injection de Fe), la 
capacite de la transferrine (= 0,2 mmol au 
maximum) peut etre depassee, le fer libre 
provoquant alors une intoxication par le fer 
(saignements en raison d’une mauvaise coagu¬ 
lation sanguine, insuffisance circulatoire, etc.). 

La ferritine (intestin, rate, foie, moelle osseuse. 


coeur, muscles, etc.) represente une reserve de 
fer rapidement disponible, alors que 
I'hemosiderine est plus difficilement mobi- 
lisable. La majeure partie du fer se trouve dans 
les erythrocytes de la moelle osseuse (= 0.54 
mmol/j), le fer des cellules deficientes (= 1/3) 
etant aussitot libere dans les macrophages de 
la moelle osseuse et done de nouveau 
disponible (A). Les erythrocytes ages sont 
egalement phagocytes par les macrophages (cf. 
p. 60, 66 et suiv.). Le fer qui en resulte et qui est 
lie a I'heme de I'hemoglobine est absorbe par 
endocytose du plasma vers les cellules 
hepatiques. Dans ces deux cas, le fer ainsi 
renouvele est disponible 97 % du Fe recycle, 
A). La transferrine est elle aussi absorbee par 
endocytose ; les cellules hepatiques, les 
erythroblastes, etc., ont a cet effet leurs propres 
recepteurs. 

Les besoins en fer (= pertes de fer) sont 
generalement faibles (18 pmol/j), mais ils sont 
accrus lors de la menstruation (A) et en 
particulier au cours de la deuxieme moitie de la 
grossesse (developpement du feetus) et apres 
la naissance (pertes de sang). Durant le 9 e 
mois, le foetus prend environ 60 pmol de Fe/j; 
I'alimentation maternelle doit done contenir a ce 
moment approximativement 0,5 mmol de fer 
supplementaire par jour (pour = 12% 

d'absorption). 

Les anemies sont definies comme une diminution de 
la concentration des erythrocytes et de I'hemoglobine 
dans le sang. Outre I 'anemie par saignements et par 
manque de fer (troubles de la reabsorption, grossesse, 
saignements chroniques, infections) et d'autres types 
d'anemies, il est a noter qu'un deficit en cobalamines 
(vitamines B 12 ) ou en acide folique (C) peut aussi 
provoquer une anemie : les erythrocytes augmentent 
de volume et leur concentration dans le sang est plus 
faible que celle de I'hemoglobine (anemie hyperchrome 
; hemoglobine globulaire moyenne [= HGM] 
augmentee), Les anemies sont generalement dues a 
une diminution de la secretion ou a une neutralisation 
auto-immune du « facteur intrinseque » (necessaire a 
la reabsorption de la vitamine B12), ou bien a une 
diminution de l'absorption d'acide folique en cas de 
malabsorption (cf. aussi p. 226). En raison de 
I'importance de son stock, une diminution de la 
reabsorption de la cobalamine ne provoque de signes 
de carence qu'apres plusieurs annees, alors qu'un 
apport insuffisant en acide folique provoque une 
anemie au bout de 4 a 5 mois seulement (C). Les 
antagonistes de I'acide folique (comme le 
methotrexate, sont souvent utilises comme 
cytostatiques (inhibiteurs de la multiplication cellulaire) 
lors des traitements anticancereux, ce qui conduit 
egalement a une diminution du nombre d'erythrocytes 
et d'autres cellules a division rapide. 
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Proprietes hemodynamiques du sang 

Les erythrocytes sont des « cellules » 
anucleees tres facilement deformables, dont le 
comportement dans le sang est semblable a 
celui des gouttes d'eau. La faible viscosite (= 
1/fluidite) de leur contenu, les proprietes de leur 
membrane, proches de celles d'un film liquidien, 
et leur rapport surface/volume eleve font que le 
sang se comporte moins comme une 
suspension cellulaire que comme une emulsion, 
en particulier lorsqu'il s'ecoule vite. La viscosite 
du sang est, avec une valeur approximative de 
4 unites relatives (rU), seulement le double de 
celle du plasma (2 rU ; celle de I’eau etant de 1 
rU soit 0.7 mPa/s a 37°C). 

Du fait de leur tres bonne deformabilite, le 
passage a travers des capillaires sanguins fins 
et a travers les pores dans la voie splenique (cf. 
p. 61 ), dont la largeur est bien moins 
importante que le diametre des erythrocytes 
circulants, ne constitue pas un probleme pour 
les erythrocytes normaux. Cependant, la lenteur 
du flux sanguin dans les petits vaisseaux 
provoque une augmentation de la viscosite, 
partiellement compensee par le fait que les 
erythrocytes se deplacent au centre du courant 
sanguin (q J. : effet Fahraeus-Lindqvist). Mais 
la viscosite du sang peut augmenter de maniere 
critique si a) la vitesse circulatoire diminue trap 
(choc circulatoire) et/ou b) la fluidite des 
erythrocytes s'eleve du fait de I'hyperosmolalite 
(erythrocytes«en sphere herissee de piquants») 
des inclusions cellulaires, d'une synthese 
anormale d'hemoglobine (comme c'est le cas 
dans I'anemie drepanocytaire) et aussi du fait 
de modifications de la membrane cellulaire 
(chez les erythrocytes ages par exemple), etc. 
Dans tous ces cas, le sang acquiert, sous I'effet 
de I 'agregat/on erythrocytaire (« formation de 
rouleaux »), les proprietes d'une suspens/on a 
haute viscosite (superieur a 1 000 rU), ce qui 
peut conduire rapidement a I'arret de 
I'ecoulement sanguin dans les petits vaisseaux 
(cf. p. 156 et 186). 

Composition du plasma 

Le plasma est obtenu apres separation par 
centrifugation (A) des elements cellulaires (cf. p. 
60) du sang rendu incoagulable (cf. p. 74). Le 
plasma est constitue d'eau dans laquelle sont 
dissous des proteines de poids moleculaire 
eleve (A), ainsi que des substances neutres 
(glucose, uree. etc.) et des ions de faible poids 
moleculaire. Toutes ces particules dissoutes 


s'ajoutent a la concentration osmolale 
(osmolalite) du plasma (cf. p. 136). Parmi les 
ions charges positivement (cations), c'est le 
Na+ qui predomine et parmi les ions charges 
negativement (anions), ce sont le Cl- et le 
HC0 3 ‘ qui represented la plus grande fraction 
de cette osmolalite. Les proteines portent de 
nombreuses charges anioniques qui sont toutes 
electriquement efficaces (B, et cf. p. 24). 
L'efficacite osmotique des proteines est 

( neanmoins comparativement plus faible car, 
dans ce cas, c’est le nombre des particules qui 
compte et non le nombre atomique. 

Les proteines ne peuvent quitter le courant 
sanguin que dans de tres faibles proportions. 
Cette quantite varie suivant les organes. Les 
capillaires hepatiques, par exemple, sont 
relativement plus permeables que ceux du 
cerveau. La composition du liquide interstitiel 
(cf. p. 138 et suiv.) differe alors d'une maniere 
plus ou moins importante de celle du plasma 
(B), particulierement quant a son contenu 
proteique. Par contre, la composition du liquide 
intracellulaire est tres differente. En effet, K + y 
est le cation predominant tandis que les 
phosphates et les proteines constituent la 
fraction principale des anions (B). Ces 
proportions varient d’un type de cellule a I’autre. 

Les proteines plasmatiques (A) sont constituees pour 
60 % d'albumine (35 a 45 g/l) dont le role est de 
transporter de nombreuses substances telles que la 
bilirubine (cf. p. 216) ou des hormones (cf. p. 234 et 
suiv.). L'albumine est aussi la principale proteine a 
I'origine de la pression colloi'do-osmotique (cf. p. 158) 
et peut servir de reserve proteique en cas de deficit 
proteique. Les proteines jouent un role dans le 
transport des lipides (lipoproteines; p. 220 et suiv.), de 
I'hemoglobine [haptoglobine , p. 63), du fer 
(transferrine. p. 62 et suiv.), du cortisol (transcortine , 
p. 260), des cobalamines ( transcobalamine p. 226) et 
de plusieurs autres substances. Les facteurs 
plasmatiques de la coagulation et de la fibrinolyse (cf. 
p. 74 et suiv.) sont pour la plupart des proteines. 

Les immunoglobulines (Ig) font partie 
essentiellement des y-globulines (C). Elies constituent 
les substances immunitaires du plasma (anticorps, cf. 
p. 66 et suiv.). Parmi les immunoglobulines, I'lgG est 
celle qui a la concentration plasmatique la plus elevee 
(7 a 15 g/l) et c'est I'immunoglobuline pouvant 
traverser le plus facilement la barriere placentaire 
(transfert de la mere a I'enfant, C). Les 
immunoglobulines sont constituees de deux chaines 
proteiqties lourdes specifiques pour chaque groupe 
(IgG : y, IgA : a. IgM : g,; IgD : 5. IgE : ^) et de deux 
chaines proteiques legeres (A et >K ) qui sont reliees 
entre elles par des ponts -S-S ayant une forme 
caracteristique en Y (cf. p. 67). 
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B. Composition ionique des liquides de I'organisme 



K|A 2.25 
HjM 1.15 
HiO 0.03 
IgE 

0.0002 

IgG 

11,00 
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C. Concentrations des immunoglobulines dans le sOrum 
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L'organisme est constamment sous la menace 
d'une infection microbienne venant de 
I'environnement (bacteries, virus, fongus, 
parasites). De maniere a lutter contre ces corps 
etrangers, l'organisme est equipe d'un systeme 
de defense qui le pourvoit d'un bon degre 
d'immunite. II y a deux sortes d'immunite : 
(pathogene) non specifique, I'immunite 
naturelle ou innee, et (pathogene) specifique, 
I'immunite acquise (acquise = immunite au 
sens strict du terme). Les deux systemes sont 
etroitement imbriques et font intervenir des 
cellules mobiles et des facteurs solubles. 

Si des agents pathogenes reussissent a envahir le 
corps, le systeme de defense non specifique entre en 
action. Au meme instant, l'organisme reagit contre 
I'agent etranger ou antigene par son systeme de 
defense specifique qui produit des anticorps, avec 
I'aide desquels l'organisme peut combattre I'agent 
pathogene plus efficacement, « memorisant » de plus 
celui-ci (memoire immunologique}. 

C'est pratiquement des la naissance que le 
systeme immunitaire « apprend » a reconnaitre 
comme etrangere ou comme propre a I'orga- 
nisme une substance antigene (par exemple 
une proteine cellulaire). Les substances avec 
lesquelles il est mis en contact a cet instant 
seront reconnues durant toute la vie comme 
faisant partie de l’organisme (tolerance 
immunitaire), toutes les autres seront 
reconnues comme etrangeres. Si cette 
distinction entre « substance etrangere » et « 
substance propre » vient a disparaTtre, 
l'organisme va produire des anticorps contre 
ses propres proteines : c’est la maladie auto¬ 
immune. 

Quand un enfant est mis en contact pour la premiere 
fois avec le virus de la rougeole, il contracte la 
maladie. Bien que le systeme de defense non 
specifique soit pleinement actif, il est incapable de 
prevenir la multiplication et I'extension du virus dans 
l'organisme. Cependant, durant la maladie, en plus de 
la production de lymphocytes T (cellules tueuses, p. 
72) le corps produit des anticorps contre le virus 
(reponse primaire ou sensibilisation) entrainant leur 
destruction et la guerison du malade. Cette production 
d'anticorps peut etre relancee rapidement si besoin est 
(« memoire immunologique ») ; ceci arrive si 
l'organisme est remis en contact avec le virus de la 
rougeole. Les anticorps, alors immediatement produits 
(reponse secondaire) neutralisent le virus des son 
intrusion, evitant ainsi une rechute. L'organisme est 
alors immunise contre cette maladie. 

La prevention d'une maladie des la premiere infection 
est obtenue par la vaccination a I'aide d'une variete 
moins pathogene du germe en cause (dans le cas de 
la vaccination antivariolique) ou d'un germe tue (dans 
le cas de la vaccination antitetanique) ou de produits 


de synthese (peptides). Chaque rappel conduit a une 
production d'anticorps suffisante (immunisation 
active) qui assure une parfaite protection. Une fois 
declaree, la maladie peut etre combattue par 
I'administration de serum (ou des globulines extraites 
de celui-ci) d'animaux ayant deja forme des anticorps 
contre l'organisme pathogene (immunisation passive, 
par ex. avec le serum antidiphterique). 

Immunite non specifique 

La defense non specifique contre des substances 
etrangeres (bacteries, virus, particules inorganiques, 
etc.) et dans certaines conditions contre des 
substances propres a l'organisme (par ex. les debris 
d'erythrocytes). est assuree par certaines substances 
dissoutes comme les proteines (par ex. lysosyme, 
facteurs du complement}, les substances d'alarme (par 
ex. les lymphokines et monokines regroupees sous le 
terme d'interleukines) et les groupements cellulaires 
d'attaque comme les phagocytes (par ex. les 
monocytes ou les macrophages) et enfin par les 
granulocytes neutrophiles. Ces derniers sont des 
leucocytes formes dans la moelle osseuse (duree de 
vie approximative = 1 jour). Les granulocytes sont 
actifs non seulement dans le sang et les tissus, mais 
egalement au niveau des muqueuses, par ex. dans la 
bouche. 

Lors de la penetration de bacteries dans les tissus de 
l'organisme (Al), les granulocytes neutrophiles sont 
attires par des substances chimiques ou par des 
facteurs du complement (C5a) [chimiotactisme ; A2). 
Les granulocytes circulant se fixent alors a la paroi 
vasculaire {margination}. quittent la circulation et se 
deplacent vers la zone lesee (migration). La, ils 
entourent les germes puis les absorbent par 
endocytose : c'est la phagocytose (A3). Ces 
evenements, combines a une augmentation du debit 
sanguin (rougeur) et a une permeabilite capillaire aux 
proteines accrue (tumescence), constituent 
I'inflammation. 

Les substances organiques dont « digerees » dans les 
granulocytes. Cette phase est precedee d'une fusion 
entre le germe phagocyte (phagosome) et les vacuoles 
du granulocyte (lysosomes) contenant les enzymes, 
pour former le phagolysosome (heterophagosome). 
Dans celui-ci, se produit la degradation finale du germe 
(A4). Les particules « non digestibles » (comme la 
poussiere de charbon dans les poumons) sont 
retenues en permanence dans l'organisme. 

Bien que les granulocytes macrophages puis- 
sent directement se Her aux microorganismes, 
leur activite peut etre augmentee si la surface 
des bacteries est « recouverte » (opsonisa- 
tion) du facteur de complement C3b (non 
specifique), ou des immunoglobulines speci- 
fiques de I'antigene (IgM, IgG) ou encore mieux 
des deux car les granulocytes possedent des 
recepteurs specifiques a ces opsogenes. 
L'opsonisation avec Ig est encore amelioree 



Sang 67 



A. Immunity bact6rienne par phagocytosa (1-4) at lysa extracellulaire (1, a-e) 
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si I'organisme a ete prealablement en contact 
avec I'antigene (immunite acquise), attendu que 
le C3b et d'autres opsogenes agissent 
fortement et de fatpon non specifique sur 
beaucoup d'agents pathogenes. 

Les germes sont aussi attaques (de maniere 
non specifique) en dehors des phagocytes. Les 
reactions en cascade du complement 
aboutissent a la perforation de la paroi externe 
des bacteries (Gram negatif). Au meme instant, 
le lysozyme (du plasma, de la lymphe et des 
secretions) degrade par action enzymatique la 
paroi des bacteries, et provoque eventuellement 
leur dissolution definitive (lyse) (A, a a e). 

Pour la destruction des germes phagocytes, les 
granulocytes neutrophiles disposent, non 
seulement des enzymes stockees dans les 
lysosomes, mais aussi d’oxydants comme le 
peroxyde d'oxygene (H 2 0 2 ) et de radicaux ou 
composes oxygenes (0 2 , '0 2 ). Normalement, la 
concentration de ces oxydants est maintenue 
basse par des enzymes reductrices telles que la 
catalase et la superoxyde-dismutase, ce qui 
evite I'autodestruction prematuree des 
granulocytes. Ce « frein » disparaTt lors de 
I'invasion par substances etrangeres, afin que 
I'effet bactericide des composes oxygenes soit 
pleinement efficace, moyen par lequel les 
granulocytes et meme d'autres cellules de 
I'organisme peuvent etre atteints. 

Les perturbations du mecanisme de phago- 
cytose entrainent une augmentation du risque 
infectieux. On peut citer deux exemples : « le 
syndrome des leucocytes paresseux » dans 
lequel la migration est perturbee, et la granulo- 
matose chronique, dans laquelle la formation 
d'H 2 0 2 dans les granulocytes est deficiente. 
Plus souvent, la migration et la phagocytose 
sont perturbees pour des raisons inconnues, 
par ex. dans les diabetes, les abus d'alcool ou 
lors de traitement par corticotherapie. 

Bien que les granulocytes neutrophiles soient 
disponibles rapidement et en grand nombre sur 
le lieu de I'infection, leur capacite de defense 
chimique s’affaiblit rapidement et leur duree de 
vie est breve. Apres la premiere « vague 
d’assaut » des granulocytes, les macrophages 
prennent en charge I'etape suivante de la 
defense immunitaire. Ils derivent des 
monocytes circulants du sang et sont 
egalement capables de phagocytose. La vitesse 
de migration des macrophages est cedes plus 
faible que celle des granulocytes, mais ils ont 
une duree de vie bien plus longue et sont en 


outre plus longtemps aptes a la synthese 
d’enzymes et a la secretion du complement. 

En plus des monocytes et des macrophages circulants, 
il y a egalement des macrophages fixes localement 
dans les organes, comme par exemple dans le foie 
(cellules etoilees de Kuppfer), dans les alveoles 
pulmonaires, sur la sereuse intestinale, dans les sinus 
spleniques, les ganglions lymphatiques, la peau, au 
niveau des articulations (cellules synoviales A) et dans 
le cerveau (microglie), de meme que des macrophages 
fixes a I'endothelium (par ex. dans le glomerule renal). 
Ces cellules sont aussi connues sous le nom general 
de systeme phagocytaire mononucleaire ou de 
systeme reticuloendothelial. 

Les cellules « natural killer » (cellules tueuses. NKC) 
sont specialisees (5 % des leucocytes du sang) dans 
la defense non specifique contre les virus. Elies 
detectent les modifications a la surface des cellules 
infectees par le virus, se rassemblent a leur surface et 
les tuent, ce qui non seulement empeche les virus de 
se reproduire (appareil enzymatique cellulaire I), mais 
les rend vulnerables aux autres agents du systeme de 
defense. Les NKC sont stimulees par les interferons 
produits et liberes par les cellules infectees par un 
virus. Les interferons augmentent egalement la 
resistance au virus des cellules non infectees. 

Immunite specifique 

Bien que les phagocytes soient efficaces contre une 
grande variete de bacteries, d'autres germes ont 
« appris » au cours de leur evolution a resister a ces 
phagocytes. Quelques germes, par exemple les 
mycobacteries, peuvent reprimer la formation de 
phagolysosomes, inhiber la phagocytose, ou encore, 
une fois phagocytes (par ex. les streptocoques ou les 
staphylocoques) entrainer la mort des granulocytes. 
Les germes de ce type et la plupart des virus ne 
peuvent etre combattus avec succes que par les 
systemes immunitaires specifiques, dans lesquels 
les macrophages, les anticorps humoraux 
(immunoglobulines; cf. p. 64) et differents types de 
lymphocytes collaborent etroitement (voir ci-dessous). 

Les lymphocytes proviennent initialement de la 
moelle osseuse (B). Au cours du developpement foetal 
et pendant la premiere enfance, une partie des cellules 
dites precurseurs migrent vers le thymus oil elles 
acquierent leur specificite [immunocompetence) : ce 
sont les lymphocytes T. Une autre fraction des 
lymphocytes subit une maturation, chez les oiseaux 
dans la Bourse de Fabricius et, chez I'homme, dans « 
/'equivalent de la bourse » c'est a dire le systeme 
lymphatique, pour former les lymphocytes B. Par la 
suite, ces deux types sont formes essentiellement 
dans la rate et dans differentes regions des ganglions 
lymphatiques. De la ils parviennent dans les systemes 
lymphatique et sanguin ou ils circulent et assument 
leur fonction de defense immunitaire. Leur duree de vie 
individuelle peut atteindre plusieurs annees. 
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Le premier contact avec I'antigene (recepteurs 
specifiques de I'antigene sur la surface du 
lymphocyte) entraine une activation des deux 
types de lymphocytes (voir ci-dessous). et leur 
transformation en lymphoblastes (B). 

L'immunite humorale (qui a aussi une 
composante cellulaire) est une reaction 
specifique du systeme immunitaire ; dans cette 
reaction, les immunoglobulines (anticorps) 
reagissent avec I'antigene, done avec les 
microorganismes ou leurs toxines ou avec 
d'autres macromolecules etrangeres (PM > 
4000 Dalton, par ex. des proteines) (cf. p. 67 A). 
Si de petites molecules (par ex. des substances 
therapeutiques) sont reconnues comme des 
proteines etrangeres, elles peuvent agir comme 
des antigenes. De telles substances sont 
appelees haptenes. 

La liberation des anticorps humoraux est 
precedee par la liaison de I'antigene au 
complexe immunoglobulino-membranaire situe 
a la surface des lymphocytes B (agissant 
comme recepteurs) et par la I’activation 
(presentation) de I'antigene par les macro¬ 
phages ou par les cellules B elles-memes. 

Apres la phagocytose des germes par les 
macrophages (Cl), les phagolysosomes sont 
formes et les germes detruits (C2). Ces 
peptides antigeniques sont lies, dans la cellule, 
aux proteines de classe II formant le complexe 
majeur d'histocompatibilite (en anglais major 
histocompatibility complex : MHC). Le complexe 
MHC-antigene forme est incorpore dans la 
membrane cellulaire des macrophages (C3) et 
presente aux lymphocytes T auxiliaires (Ta) 
(C4) ; ces derniers sont equipes de recepteurs 
specifiques au complexe MHC-antigene. D’une 
maniere similaire, le lymphocyte B, qui a 
internalise et detruit I'antigene (dans ce cas 
soluble) avec I'immunoglobuline membranaire 
(recepteur de I'antigene), est aussi capable 
d'activer le complexe MHC-proteine de classe II 
(typiquement les cellules B et les macrophages) 
auquel I'antigene est lie. 

En reponse a cette double information faisant 
intervenir les cellules B ou les macrophages, 
par ex. en presence (1) d'un antigene et (2) 
d'une cellule immuno-competente, le 
lymphocyte T libere des lymphokines qui vont 
activer les cellules B. Les lymphocytes T ainsi 
actives se multiplient rapidement (proliferation 
clonale ou expansion), donnant ainsi naissance 
aux cellules memoires et aux plasmocytes. 
Ces cellules sont specialises pour produire (et 


liberer par exocytose) les immunoglobulines 
specifiques a chaque antigene (B ; C5, 6). Cette 
production d'anticorps est beaucoup plus rapide 
et plus forte lors d'un contact renouvele avec 
I'antigene, car I'information de la premiere 
reponse a ete memorisee dans les cellules 
memoires. 

La grande variete d'anticorps (10 6 a 10 9 ?) n'est 
pas determinee genetiquement dans les cellules 
germinales ; au contraire, certaines portions des 
genes (V, D, J, C) subissent des 
recombinaisons et des mutations durant le 
developpement des lymphocytes. 

Les immunoglobulines sont incapables de detruire 
directement les germes, mais peuvent seulement les 
marquer comme des cibles capables d'etre attaquees 
par d'autres systemes de defense (opsonisation. 
systeme du complement, voir ci-dessus). Lors de la 
reponse primaire, les IgM et plus tard les IgG (cf. p. 64) 
apparaissent dans le serum et le liquide interstitiel en 
quantites approximativement egales ; dans la reponse 
secondaire la liberation des IgG predomine. Dans les 
poumons, le liquide lacrymal, la salive I'intestin se 
produit surtout la synthese d'lgA dirigee contre les 
germes infestants. 

Des les premiers mois de son existence, le 
nourrisson est protege contre les germes grace a son 
systeme de defense non specifique et grace aux 
anticorps humoraux qui proviennent, bien avant la 
naissance, du plasma maternel a travers le placenta 
(IgG : cf. p. 65, C), ou plus tard du lait maternel. 

La defense immunitaire humorale n'est pas totalement 
efficace contre certains germes (virus, mycobacteries. 
brucellae etc.), ceux-ci pouvant echapper en partie a la 
destruction intracellulaire. La defense immunitaire 
cellulaire pallie ces deficiences immunitaires 
humorales (D). 

L'une de ces reactions relativement lente (maximum 
apres 2 jours environ), est assuree par les 
lymphocytes Ta : e'est la reponse immunitaire 
retardee. L'autre reaction, celle des cellules tueuses, 
est responsable de la mort des cellules virales 
infectees et des cellules tumorales, et de la reaction de 
rejet d'organes transplants qui trouve son origine 
dans le fait que les proteines etrangeres a I'organisme 
sont rejetees par le systeme d'histocompatibilite. Les 
cellules suivantes sont impliquees dans l'immunite 
cellulaire : les lymphocytes Ta (voir ci-dessus), les 
lymphocytes T-suppresseurs (Ts) responsables de 
la regulation de la reponse immune, les cellules 
tueuses (voir ci-dessous) et les macrophages 
activateurs de I'antigene. parmi lesquels un sous 
groupe, que Ton rencontre principalement dans le 
thymus, la rate et la peau, est particulierement 
specialise dans ce mecanisme. Finalement, les 
substances qui assurent la cooperation intercellulaire 
sont les lymphokines et les monokines qui sont 
liberees par les cellules T et les monocytes. 
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La reaction initiale de la defense immunitaire cellulaire 
consiste egalement en une phagocytose par les 
macrophages (D1). La majeure partie des germes 
continue cedes de vivre dans la cellule, mais la faible 
quantite d'antigene presentee au contact des proteines 
MHC de classe II (pour activer les lymphocytes Ta) et 
celles de classe 1 (activation des cellules tueuses) a la 
surface des lymphocytes T, suffit a activer ces 
lymphocytes T. La monokine interleukine 1 des 
macrophages, mais egalement les lymphocytes Ta, 
participent a cette activation (D3). Une fois actives, les 
lymhpocytes T responsables de cette reaction 
specifique de defense se multiplient rapidement 
(proliferation clonale, D4), entraTnant, avec I'aide 
notamment des cellules-memoires et des lymphokines, 
I'activation des macrophages. Ces derniers sont 
alors capables de faire face a tous les germes et aux 
cellules etrangeres. 

Les cellules attaquees par de tels virus presentent 
simultanement a leur sudace les antigenes viraux et 
les proteines MHC de classe 1 que I'on rencontre dans 
toutes les cellules nucleees de I'organisme. Toutes les 
cellules killer (cellules tueuses. Te), tres 
cytotoxiques, possedent des recepteurs au complexe 
MHC-antigene. Ces recepteurs ne reconnaissent et 
fixent que les cellules infectees par un virus. Ceci 
permet aux cellules saines de ne pas etre detruites. 
mais egalement aux recepteurs de ne pas etre rendus 
inefficaces par fixation de virus libre. Les cellules 
malades devant etre tuees sont ainsi agglutinees 
(consequences pour le virus : voir ci-dessus, NKC). 
Malgre tous ces mecanismes de defense antivirale, 
certains virus parviennent a survivre dans I'organisme 
durant des annees (virus de I'hepatite et de I'herpes 
par exemple). Ce type d'infection virale lente est 
neanmoins relativement « conventionnel » en regard a 
la configuration virale et a la reponse immune. Les « 
virus non conventionnels » responsables du prurit, 
du kuru et de la maladie de Creutzfeld-Jacob ne 
provoquent pas du tout de reponse immunitaire et 
aboutissent a une degenerescence lente et 
progressive du SNC. Le Virus de I'lmmunodeficience 
Humaine (VIH ou HIV en anglais) responsable du 
SIDA decime les lymphocytes Ta-(T4-) qui Jouent un 
role preponderant dans le systeme immunitaire (voir ci- 
dessus). II en resulte que la vie des patients atteints de 
SIDA est mise en danger par un grand nombre 
d'infections normalement inoffensives. 

Groupes sanguins 

Les erythrocytes presentent egalement des proprietes 
antigeniques permettant de distinguer les differents 
groupes sanguins du systeme ABO : groupe A 
(antigene A sur I'erythrocyte et anticorps anti-B dans le 
serum) ; groupe B (antigene B et anticorps anti-A) ; 
groupe 0 (antigenes A et B absents mais anticorps 
anti-A et anti-B) ; groupe AB (A et B mais ni anti-A ni 
anti-B) (G). Ces anticorps ABO appartiennent a la 
classe des IgM. Avec leur masse moleculaire elevee 
de 900 000 Dalton, ils sont normalement incapables de 
franchir la barriere placentaire et de se repandre 
ailleurs. 


Si, par la suite d'une erreur de transfusion sanguine 
par exemple, I'antigene A est mis en contact avec anti- 
A, ou B avec anti-B, les erythrocytes s'agglutinent (G) 
et eclatent (hemolyse). C'est la raison pour laquelle il 
est indispensable de connaitre les groupes sanguins 
du donneur et du receveur et de tester la 

compatibilite sanguine (test de compatible croisee) 
avant de proceder a une transfusion sanguine. 

Contrairement au systeme ABO, les anticorps diriges 
contre les antigenes C, D, E, c, e, du systeme rhesus 
des erythrocytes (present Rh+; absent rh-). 
n'apparaissent qu'apres une sensibilisation prealable. 

Les anticorps du systeme rhesus peuvent franchir 
assez facilement la barriere placentaire car ils 

appartiennent a la classe des IgG (cf. p. 64 et 65, C). 
Les personnes avec un groupe rh- peuvent former des 
anticorps contre les erythrocytes Rh+ (anti-Rh+) 

comme par exemple a la suite d'une erreur de 

transfusion ou de la presence d'un foetus Rh + chez une 
mere rh-, Un nouveau contact avec du sang Rh + 
produira une importante reaction antigene-anticorps 
avec comme consequence une agglutination et une 
hemolyse erythrocytaires (H). 

Allergies 

L'allergie est un dysfonctionnement de la regulation 
du systeme immunitaire. Par exemple, un antigene 
normalement inoffensif (comme un pollen) peut etre 
Juge par erreur comme « dangereux » pour 
I'organisme, et provoquer ainsi une reaction generate. 

Les reactions allergiques peuvent etre de type 
anaphylactique (reponse rapide de la s. a la min.) ou 
retarde (quelques jours), et ont comme mediateurs 
respectifs les defenses immunitaire, humorale et 
cellulaire. Dans la reponse de type anaphylactique, 
I'antigene (= allergene) sensibilise les lymphocytes B 
et, lors d'un second contact, les cellules plasmatiques 
relarguent rapidement de grandes quantites d'lgE 
(normalement les IgE represented 0.001 % des Ig). La 
liaison de I'allergene a deux IgE. fixees aux recepteurs 
des mastocytes ou granulocytes sanguins, amene la 
liberation par exocytose de substances comme 
I'histamine ou les lymphokines, entre autres. Ces 
substances agissent sur les vaisseaux sanguins 
(dilatation, cedeme), les muqueuses et les 
terminaisons nerveuses sensorielles. Elies stimulent la 
synthese et la liberation de prostaglandines et 
d'interleukines (cf. p. 235). Ces dernieres interviennent 
dans te SRS-A (« stew reacting substance of ana¬ 
phylaxis » = leukotriene C). Le leukotriene C provoque 
un spasme bronchique (vasoconstriction de I'asthme). 
La reponse allergique de type retarde peut etre 
declenchee par des mycobacteries (BK), des 
champignons, des allergenes de contact (composes 
chromes, poison du lierre) et bien d'autres substances. 
Au sens large du terme, la maladie serique qui 
s'accompagne de hautes concentrations d'antigenes 
(par ex. dans I'immunisation passive) est aussi une 
allergie. Apres 6 jours, la concentration de 
complexes antigenes-anticorps sanguins augmented 
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considerablement (F) ; ceux-ci se deposent 
dans les capillaires sanguins (au niveau du 
glomerule par exemple), ou ils provoquent les 
symptomes de la maladie. 

Hemostase 

L'hemostase resulte de I'interaction entre des 
facteurs plasmatiques et tissulaires et les 
plaquettes (thrombocytes, TC). Elle permet 
I'obturation d’une dechirure vasculaire en 
quelques minutes. 

Si la tunique interne d'un vaisseau sanguin 
{endothelium} est lesee (lors d'une blessure par 
exemple), le sang vient en contact a I'endroit de 
la breche avec les fibres collagenes sous- 
endotheliales. II en resulte, grace a I'aide du 
facteur von Willebrand (FW), une agglutination 
des TC (thrombocytes) au niveau du site. Ce 
phenomene est connu sous le terme 
d'adhesion (Al ) et il active les TC, qui vont 
alors changer de forme (metamorphoses 
visqueuses des plaquettes qui prennent, par 
mecanisme pseudopode. I’aspect de spheres) 
et expulsent par exocytose des substances 
contenues dans les vesicules {granules} : il y a 
secretion. Parmi ces substances, I'ADP par 
exemple stimule I'agregation; le FW et les 
liaisons fibrinaires provoquent I'adhesion (cf. p. 
14), la serotonine (A2, B), le mitogene et le 
PDGF (= platelet - derived growth factor) entre 
autres ont un effet vascoconstricteur. De plus, 
I'activation des TC libere le thromboxane A2 
(vasoconstricteur) et le PAF (platelet-activating 
factor). Le PAF, tout en augmentant I'activation 
des TC, active egalement les phagocytes (cf. p. 
66 et suiv.). Le resultat final consiste en une 
accumulation massive de TC c'est 
I'agregation. 

Ce bouchon thrombocytaire (thrombus blanc) 
permet, grace au concours d'une 
vasoconstriction locale et au deroulement de 
I'endothelium, une obturation provisoire de la 
fuite. 

Simultanement a cette hemostase, la coagu¬ 
lation proprement dite (A3) est mise en route 
grace a deux autres mecanismes : 

a) un systeme exogene declenche par les 
facteurs tissulaires liberes par les tissus leses 
(cf. p. 76) ; 

b) un systeme endogene amorce par le 
contact des facteurs de coagulation XII avec les 
fibres de collagene (cf. p. 76 et suiv.). 

Isolement ou conjointement, ces deux systemes 


activent le facteur plasmatique X lequel entraine 
avec d'autres facteurs (cf. p. 76 suiv.) la 
transformation de la prothrombine (facteur II) 
en thrombine, qui a son tour transforme le 

fibrinogene (facteur I) en fibrine (B). 

La presence de phospholipides est necessaire 
au fonctionnement du systeme endogene aussi 
bien qu'a I'entree en action du facteur X active 
(Xa) (cf. ci-dessus) :soit ils sont liberes par les 
plaquettes, c'est ce qu'on appelle le facteur 
plaquettaire ou facteur thrombocytaire 3 (FT3; 
B), soit ils proviennent des tissus leses, ce sont 
les facteurs tissulaires. 

La fibrine se compose de filaments qu 
s’entrelacent pour former une sorte de reseau 
qui constitue avec les plaquettes et les globules 
rouges le thrombus rouge definitif (ou 
thrombus complexe) (Ben bas). 

L'obturation se poursuit par les evenements 
suivants : 1 ) la retraction du caillot, qui fait 
intervenir les proteines des thrombocytes, 2) 
I'organisation, pendant laquelle les fibroblastes 
proliferent pour former du tissu conjonctif, 3) la 
formation d'une cicatrice, la face interne du 
vaisseau se recouvrant a nouveau 
d'endothelium (B, en bas). 

La presence d'ions Ca 2+ (« facteur IV») est 
necessaire dans de nombreuses phases de la 
coagulation (cf. ci-dessus; p. 77). L'addition de 
citrate ou d'oxalate a du sang frais, en 
complexant les ions Ca 2+ rend le prelevement 
incoagulable. Ce precede est necessaire a de 
nombreux examens et tests sanguins de 
laboratoire. 

La vitamine K est necessaire a la synthese des 
facteurs de la coagulation : prothrombine (II), VII, IX 
et X (cf. p. 76 et suiv.). Apres la synthese de leurs 
chatnes proteiques, ces derniers sont carboxyles a 
quelques groupements N terminaux glutamiques. La 
vitamine K est le cofacteur de cette reaction 
enzymatique, a partir de laquelle se torment les 
groupements \-carboxyglutamiques (modification 
posttranslationnelle). Grace aux groupements 
carboxyglutamiques, les facteurs de la coagulation 
cites ci-dessus peuvent se lier au Ca 2 *, lequel se fixe a 
son tour aux phospholipides. Ainsi, les principales 
reactions de la coagulation peuvent s'effectuer a la 
surface des lipoproteines (cf. p. 220 et suiv.). La 
vitamine K est normalement synthetisee par les 
bacteries intestinales, mais si la flore intestinale a ete 
detruite, par ex. par I'administration orale 
d'antibiotiques, une carence en vitamine K apparait. II 
en est de meme lors de dysfonctionnements de la 
digestion ou de I'absorption des graisses du fait de la 
liposolubilite de cette vitamine. 
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Coagulation sanguine et fibrinolyse 


Dans le cas de lesions minimes de I'endothelium 
vasculaire en dehors de Taction des plaquettes 
decrites p. 74, I'activation de la coagulation est due 
essentiellement au systeme endogene. Le facteur 
plasmatique XII est active (Xlla; A), des qu'il arrive au 
contact de surfaces autres que celle de I'epithelium 
vasculaire (comme le collagene). C'est ce facteur Xlla 
qui amorce la mise en route du systeme endogene, 
lequel ne comporte, en dehors du facteur plaquettaire 
(FT3) que des facteurs plasmatiques et du Ca 2+ (A). 

Lors d'une lesion tissulaire un peu plus 
importante, des facteurs tissulaires (appeles 
thrombokinases tissulaires) peuvent intervenir. 
Ils constituent, avec le facteur plasmatique VII 
et les ions Ca 2+ , le systeme exogene. 

Ces deux systemes (exogene et endogene) 
activent alternativement ou conjointement le 
facteur X (cf. p. 75). Celui-ci, dans sa forme 
activee (Xa), en liaison avec les phospholipides 
d'origine plaquettaire (FT3) ou tissulaire, le 
facteur plasmatique V et le Ca 2+ , transforme la 
prothrombine en thrombine (A, au milieu). La 
thrombine transforme non seulement le fibrino- 
gene en fibrine, mais active aussi le facteur XIII 
(facteur de stabilisation de la fibrine ; A, au 
milieu) : elle agit egalement sur les plaquettes 
au cours de I’hemostase (B et cf. p. 75). 

Les filaments individuels de fibrine (mono- 
meres) s'organisent en un reseau de fibrine 
finalement stabilise en fibrine, par le facteur 
Xllla (A). 

Au-dela de la reaction locale de coagulation, 
une coagulation generate dans tout le reseau 
vasculaire (thrombose) doit etre evitee. En 
dehors de I'antithrombine 3 (cf. ci-dessous), la 
plasmlne joue dans ce cas un role important en 
permettant la redistribution physiologique de la 
fibrine (fibrinolyse ; A) et d’autres facteurs de 
la coagulation. Les fragments de fibrine 
provenant de la fibrinolyse inhibent la formation 
de nouvelle fibrine, evitant ainsi une coagulation 
illimitee. 

La plasmine est formee a partir du piasmino- 
gene qui peut etre active par divers facteurs 
humoraux et tissulaires, parmi lesquels sans 
doute le facteur Xlla. 

En therapeutique, la streptokinase est utilisee 
comme activateur pour tenter de redissoudre 
des caillots fraTchement formes. Physiologique- 
ment, une fibrinolyse excessive est entravee par 


des substances appelees antiplasmines. En 
therapeutique, on utilise a cet effet des acides e 
aminocaproiques, Vaprotinine ou des sub¬ 
stances analogues (A). Les produits de degra¬ 
dation de la fibrine, liberes au cours de la 
fibrinolyse, inhibent en retour la formation de 
fibrine (A), empechant ainsi la poursuite du 
processus de coagulation. 

L'antithrombine 3 est la proteine anti¬ 
thrombose plasmatique la plus importante, Elle 
forme un complexe avec la thrombine, le facteur 
Xa. etc., et peut done inhiber ces derniers. Ce 
complexe est renforce par de I'heparine 
endogene (par exemple provenant des 
mastocytes, cf. p. 72) ou introduite par la 
therapeutique. Une carence en anti-thrombine 3 
provoque des thromboses. 

En cas de danger de thrombose, e'est-a-dire lorsque 
des vaisseaux d'importance vitale risquent d'etre 
obstrues par des caillots, on entreprend un traitement 
anticoagulant L'heparine agit notamment en inhibant 
indirectement la thrombine et le facteur Xa, alors que 
le dicoumarol et ses derives ont pour effet d'inhiber 
dans le foie la y-carboxylation. due a la vitamine K (cf. 
p. 74), de la prothrombine et des facteurs VII, IX et X. 
L'aspirine, I'anturan, etc., inhibent I'agregation 
plaquettaire (cf. p. 74). 

La tendance aux hemorragies ou reduction 
pathologique du pouvoir de coagulation peut resulter : 
a) d'un deficit congenital en certains 1 facteurs de la 
coagulation (par exemple un 1 manque du facteur VIII 
entrafne ce qu'on appelle I 'hemophilie A) : b) d'un 
deficit acquis en ces facteurs (maladie du foie, carence 
en ' vitamine K) : c) d'une utilisation accrue de ces 
facteurs (hemopathie de consommation) d) d'un 
manque de plaquettes (thrombopenie) ;e) de certaines 
maladies vasculaires ; f) d'un exces de fibrinolyse, etc. 


Facteurs de la coagulation Demi vie in vivo (h) 

I Fibrinogene 96 

II Prothrombine 72 

III Thromboplastine tissulaire, 
thrombokinase 

IV Ca 2 *, ionise 

V Proaccelerine 20 

VII Proconvertine 5 

VIII Facteur antihemophilique (A) 12 

IX PIC, facteur Christmas 24 

X Facteur Stuart-Power 30 

XI plasma thromboplastin 

antecedent ou PTA 48 

XII Facteur Hageman 50 

XIII Facteur stabilisant de la 

fibrine 250 
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78 Respiration 
Les poumons 

La fonction principale des poumons est la 
respiration. Cependant, les poumons rem- 
plissent aussi des fonctions metaboliques. Ils 
transformed par exemple I'angiotensine 1 en 
angiotensine II (cf. p. 152) et eliminent certaines 
substances (comme la serotonine) du 
compartiment sanguin. La circulation 
pulmonaire joue en outre un role de tampon 
pour le volume sanguin (cf. p. 160 et 184) et 
intercepte les petits caillots dans le circuit 
veineux avant que ceux-ci ne provoquent des 
degats dans les voies arterielles (coeur, 
cerveau). 

Fonctions de la respiration 

La respiration au sens strict du terme, c’est-a- 
dire la respiration « exterieure », consiste en un 
echange gazeux entre I'organisme et le milieu 
ambiant (« respiration interieure » = oxydation 
des aliments, cf. p. 198). Contrairement aux 
organismes unicellulaires chez lesquels la 
distance entre les cellules et le milieu 
environnant est suffisamment courte pour que 
l'0 2 et le C0 2 puissent diffuserfacilement (cf. p. 
8), I'organisme humain multicellulaire a besoin 
d'un systeme de transport special par 
convection pour assurer les echanges gazeux : 
c'est I'appareil respiratoire et le systeme circula- 
toire (cf. p. 154 et suiv.). 

Grace aux mouvements respiratoires, I'oxygene 
parvient avec I'air inhale dans les alveoles 
pulmonaires (ventilation) d'ou il diffuse dans le 
sang. L'0 2 est transports dans le sang jusqu'aux 
tissus ; il diffuse alors dans les mitochondries, a 
I'interieur des cellules. Le C0 2 qui est produit a 
ce niveau parcourt le chemin inverse. Les gaz 
respiratoires sont ainsi transports par 
convection sur de longues distances 
(ventilation, circulation) et par diffusion a 
travers des membranes limitantes peu epaisses 
(gaz/fluide dans les alveoles, sang/tissus en 
Peripherie). 

Environ 300 millions de vesicules aux parois 
peu epaisses, les alveoles (diametre de I'ordre 
de 0.3 mm), se trouvent aux extremites des 
ramifications terminales de I'arbre bronchique. 
Elies sont entourees par un reseau de 
capillaires pulmonaires tres dense. La surface 
globale de ces alveoles est d’environ 100 m 2 . 
Ainsi, en raison de cette importante surface 
alveolaire, les echanges gazeux se font par 
diffusion, autrement dit le C0 2 parvient du sang 


aux alveoles tandis que l'0 2 diffuse des alveoles 
dans le sang des capillaires pulmonaires (cf. p. 
92 et suiv.). Ainsi, le sang peu riche en oxygene 
(« veineux ») de I'artere pulmonaire est 
« arterialise » et gagnera a nouveau la 
Peripherie par le coeur gauche. 

Au repos, le cceur pompe environ 5 I de sang 
par minute (debit cardiaque Qc) successive- 
ment a travers les poumons et a travers la 
circulation generale. Environ 0,3 I d'0 2 est 
transport par minute avec ce courant sanguin 
depuis les poumons vers la peripherie (V 02 et 
environ 0.25 I de C0 2 est transport par minute 
de la peripherie vers les poumons (V 0 02 ). 

Au repos, un debit ventilatoire total (v T ) de 
I'ordre de 7,5 1/min est necessaire pour 
apporter ce volume d'0 2 de I'environnement aux 
alveoles et pour eliminer le C0 2 . Cet apport est 
realise grace a I'inspiration et I'expiration d'un 
volume courant (V T ) de 0,5 I et ceci 15 fois par 
minute (frequence respiratoire f). La 
ventilation alveolaire (v A , de I'ordre de 5,25 
l/min, est plus faible que v T ; le rest constitue la 
ventilation de I'espace mort (cf. p. 86), 

Dans un melange gazeux, les pressions par- 
tielles des divers gaz s’additionnent pour 
donner la pression totale du melange gazeux 
(loi de Dalton). La part relative de chacun des 
gaz par rapport au volume total du melange 
gazeux ^concentration fractionnaire», F; p. 
329) determine la pression partielle. Une 
concentration fractionnaire de 0,1 (= 10%) 
correspond, pour une pression totale (P) de 100 
kPa, a une pression partielle de 10 kPa (100 • 
0,1). 

Composition de I'air sec 

Gaz F (I/I) Pau niveau de la mer 

(kPa) (mmHg) 

0 2 0,209 21,17 158,8 

CC 2 0,0003 0,03 0,23 

Np + gaz inertes 0.791 80.1_601 

Air sec 1,0 101,3 760 

Lors du passage a travers les voies aeriennes 
(bouche, nez, pharynx, systeme bronchique), I 'air 

inspire est entierement sature d'eau, si bien que la p H 2 0 
atteint sa valeur maximale de 6.27 kPa (47 mmHg) a 
37 °C (cf. aussi bilan hydrique, p. 138). De ce fait, la 
P 02 , accuse une baisse et passe de 21,33 kPa environ 
(159 mmHg) a 19,87 kPa (149 mmHg) et Pn 2 decroit 
proportionnellement. Les differentes pressions 
partielles dans I'alveole, I'artere, la veine et I'air expire 
sont indiquees sur la planche A. 
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80 Respiration Mecanique ventilatoire 


Le moteur des echanges gazeux entre les 
alveoles et I'air ambiant, done le moteur de la 
ventilation, est constitue par les differences de 
pression qui existent entre ces deux milieux. 
Lors de I' inspiration, la pression dans les 
alveoles (pression intrapulmonaire : P pu im ; B) 
doit etre inferieure a la pression 
(atmospherique) de Fair ambiant; 
lors de I'expiration, e'est I'inverse qui doit se 
produire. Si Fon suppose que la pression 
atmospherique est egale a zero, il s'ensuit que 
pendant I'inspiration, la pression pulmonaire est 
negative et que, pendant I'expiration, elle est 
positive (B). Pour atteindre ces pressions, le 
volume pulmonaire doit augmenter lors de 
I'inspiration et diminuer lors de I'expiration. Ceci 
est assure, d'une part, directement grace aux 
mouvements du diaphragme, et, d'autre part, 
indirectement grace aux autres muscles 
respiratoires qui agissent sur la cage thoracique 
(thorax) (A). 

Les mecanismes intervenant au cours de 
I'inspiration sont a) la contraction 

(aplatissement) du diaphragme : b) le soule- 
vement (augmentation) de la cage thoracique 
par contraction des muscles scalenes et des 
muscles intercostaux externes et c) le 
soulevement de la cage thoracique par d'autres 
muscles accessoires. Les mecanismes 
intervenant au cours de I'expiration sont : a) 
les mouvements des muscles de la paroi 
abdominale qui poussent le diaphragme vers le 
haut ; b) I'abaissement (diminution) de la cage 
thoracique, mouvement passif du a la pesanteur 
et a I'elasticite (cf. p. 88) et c) la contraction des 
muscles intercostaux internes. 

Les muscles intercostaux externes, tout comme 
les muscles intercostaux internes, s'inserent sur 
deux cotes successives. Leur action 
antagoniste s'explique essentiellement par la 
difference de longueur du levier sur la cote 
superieure ou inferieure (A) : la distance entre le 
point d'insertion des muscles intercostaux 
externes sur la cote superieure (B) et I'axe de 
rotation de cette cote (A) est inferieure a la 
distance entre le point d'insertion de ces 
muscles sur la cote inferieure (CF) et son axe de 
rotation (A'). Cette derniere longueur de levier 
C'-A' est done superieure a la longueur de levier 
A-B, de sorte que la contraction de ces muscles 
entraTne un soulevement des cotes. Les 
muscles intercostaux internes ont une action 
antagoniste, ce qui conduit a un abaissement 
de la cage thoracique lors de leur contraction. 


Pour que les mouvements du diaphragme et de 
la cage thoracique puissent etre utilises pour la 
ventilation, il faut que les poumons puissent 
suivre ces mouvements, mais sans etre fixes 
entierement a la cage thoracique et au 
diaphragme. Ceci est realise grace a I'existence 
d'un film tres mince de liquide se trouvant entre 
les deux feuillets de la plevre qui recouvrent les 
poumons (plevre pulmonaire) d'une part, et les 
organes avoisinants (plevre parietale) d'autre 
part. Dans sa position naturelle, le poumon a 
tendance a s'affaisser sur lui-meme du fait de 
sa propre elasticity. Mais comme le liquide 
contenu dans la cavite pleurale est 
incompressible, le poumon reste solidaire de la 
face interne de la cage thoracique, ce qui 
conduit a une attraction, done une pression 
negative par rapport a la pression environnante 
(pression intrapleurale, egalement appelee 
pression intrathoracique [P p i] ; B). Durant 
I'inspiration, lorsque la cage thoracique 
augmente de volume Fattraction augmente; 
par contre au moment de I'expiration elle 
devient plus faible (B). Ce n'est qu'en cas 
d'expiration forcee faisant intervenir les muscles 
expiratoires (cf. ci-dessus) que P p i, peut devenir 
positive. 

Epuration de I'air inspiree 

Un grand nombre de particules etrangeres ou 
impuretes presentes dans Fair inspire sont ' 
captees par le mucus tapissant les fosses 
nasales et la cavite pharyngienne aussi bien 
que la trachee et I'arbre bronchique. 

Dans les ramifications bronchiques (plus de 20 
ramifications successives) la surface de section totale 
des « ramifications filles » est superieure a celle de la 
bronche correspondante. L'ecoulement de I'air, produit 
par les variations de P pu i m diminue done deja au niveau 
des ramifications terminates des branches, si bien que 
les impuretes de I'air sont arretees a ce niveau (l'0 2 et 
ie C0 2 parcourent les quelques mm restant, de 
ou vers I'alveole, par diffusion). 

Dans I'arbre bronchique, les impuretes sont retenues 
par les mucosites et phagocytees sur place, ou bien 
ramenees vers la trachee grace aux cits de I'epithelium 
tracheo-bronchique. Les cils battent environ 12 a 20 
fois/s et entrainent le deplacement du film muqueux a 
une vitesse de I'ordre de 1 cm/min. Le mucus est 
produit a raison de 10 a 100 ml/jour; sa production 
depend de I'irritation locale, par ex. la fumee du tabac, 
et de la stimulation vagale. Le mucus est 
habituellement avale et les secretions reabsorbees au 
niveau du tractus intestinal. 
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A. La musculature respiratoire 



B. Preaaions intrapulmonalre at intrapleurale 



























82 Respiration Respiration artificielle 


La respiration artificielle est indispensable 
lorsque la respiration spontanee est insuffisante 
ou totalement defaillante. L'insuffisance d'apport 
en oxygene aux tissus conduit en quelques 
fractions de minute a une perte de 
connaissance et, en quelques minutes, a des 
degats irreversibles au niveau du cerveau 
(anoxie, cf. p. 102). 

Le bouche-a-bouche est une manoeuvre 
adoptee en urgence en cas d’arret brutal de la 
respiration. Le malade est allonge sur le dos. Le 
sauveteur pose sa bouche ouverte sur celle du 
malade, une joue obturant les narines, puis il lui 
insuffle de I'air (A, a droite). Ceci a pour effet 
d'elever la pression intrapulmonaire du malade 
(cf. p. 80) par rapport a la pression 
atmospherique qui pese sur le thorax, si bien 
que les poumons et le thorax augmentent de 
volume (inspiration). Lorsque la bouche du 
malade est a nouveau liberee, I'air insuffle 
ressort (expiration). Ceci est du a I'elasticite de 
la cage thoracique. L'expiration peut etre 
acceleree par une pression exercee sur le 
thorax. Le sauveteur remplit a nouveau ses 
poumons d'air et renouvelle la manoeuvre 
environ 15 fois par minute. La teneur en 0 A de 
I'air expire par le sauveteur (Paoy cf. p. 92) suffit 
pour apporter au malade une quantite 
d'oxygene satisfaisante. La respiration artificielle 
peut etre consideree comme reussie lorsque la 
coloration bleutee (cyanotique) de la peau du 
malade disparaTt pour faire place a une couleur 
rose. 

Dans son principe, le respirateur a pression 
positive fonctionne de la meme fapon. II peut 
etre utilise, au cours d'une anesthesie, lorsque 
des medicaments (substances analogues au 
curare) ont paralyse les muscles respiratoires 
du malade lors d'une intervention. L'insufflation 
d'air (inspiration) est commandee par une 
pompe (A, a gauche). Dans ces respirateurs, 
les tuyaux expiratoire et inspiratoire doivent etre 
bien separes (valve controle. A, en haut) sinon 
I'espace mort (cf. p. 86) serait trap important. 
Cette ventilation peut etre effectuee a volume 
constant (« volume donne ») ou a pression 
constante (« pression donnee »). Ces deux 
methodes presentent des avantages et des 
inconvenients. Dans chaque cas, les constantes 
physiologiques doivent etre constamment 
controlees (concentration gazeuse expiratoire, 
gaz du sang, etc.). 

Le respirateur a pression negative (A, en 

bas) fonctionne suivant un principe different. Le 


malade est place dans un caisson («poumon d'acier »), 
sa tete restant hors du caisson. La pompe cree une 
pression negative dans I’enceinte : cette pression est 
inferieure a la pression exterieure et done aussi a la 
pression intrapulmonaire. Cette depression provoque 
une augmentation du volume thoracique done une 
inspiration. Puis survient une pression positive qui 
provoque une expiration. Cette methode de ventilation 
est surtout utilisee en cas de paralysie respiratoire 
chronique (par exemple, pour la paralysie infantile). 

Ces modes de ventilation assistee genent toutefois le 
retour veineux du sang vers le coeur (ci p. 184). On 
pallie cet inconvenient en adoptant la ventilation par 
pressions alternees, dans laquelle la ventilation par 
pression positive (A, en haut) est completee par une 
aspiration artificielle de I'air au cour de la phase 
d'expiration. 

Pneumothorax 

On parle de pneumothorax lorsque de I'air (par 
exemple a la suite d'une blessure a la cage thoracique) 
penetre dans la cavite pleurale (cf. p. 80 et suiv.). Dans 
le pneumothorax ouvert, le poumon atteint s'affaisse 
sur lui-meme du fait de sa propre elasticity et ne peut 
plus assurer la respiration (B). Meme le 
fonctionnement de I'autre poumon est gene, car une 
partie de I'air inspire circule entre le poumon sain et le 
poumon collabe et ne peut done plus participer aux 
echanges gazeux. Contrairement a ce qui se produit 
dans le pneumothorax ouvert, dans le pneumothorax 
a soupape (B), I'air ayant | penetre dans la cavite 
pleurale a chaque S mouvement respiratoire ne peut 
plus s'echapper j (par exemple, un lambeau cutane sur 
la plaie i se comporte comme une soupape). La 
pression dans I'espace pleural du cote atteint devient 
positive ; I'hypoxie qui en decoule provoque une 
augmentation du volume courant avec, pour 
consequence, une elevation de la pression dans 
I'espace pleural atteint de I'ordre de 30 mmHg. Cette 
surpression pleurale conduit a un refoulement du coeur 
et a une compression du poumon sain : le remplissage 
cardiaque diminue (cf. p. 162) et les veines 
peripheriques se distendent. Une cyanose apparait et 
I'etat du patient peut s'aggraver tres serieusement. 
Cependant, si la plaie est fermee, la P p i se stabilise, le 
poumon sain reprend ses fonctions normales et 
I'anoxie n'apparait pas. Apres 1 ou 2 semaines, la 
poche d'air est completement resorbee. Le traitement 
approprie consiste en une lente evacuation de cette 
surpression et en un arret de I'action de la «soupape». 
Le pneumothorax ferme (le plus commun des 
pneumothorax) peut se developper spontanement, 
particulierement dans I'emphyseme quand il y a 
rupture du poumon a travers I'espace pleural, creant 
ainsi une liaison directe entre le systeme bronchique et 
I'espace pleural. La respiration forcee (mecanique) a 
pression positive ou une remontee trap rapide a la 
surface suite a une plongee (cf. p. 106) peuvent 
egalement entralner un pneumothorax ferme. 
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A. Respiration artificielle 
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Pneumothorax i admission intermittente 
(ou pneumothorax sous pression) 


8. Pneumothorax 
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Mesure des volumes pulmonaires 
(spirometre) 

Apres une expiration normale, le thorax se 
trouve dans une position d'equilibre, dite aussi 
position de relaxation. Au cours d'une 
inspiration normale (au repos). 0,5 1 d'air 
environ (volume courant) penetre dans les 
poumons. A ce volume courant peuvent 
s'ajouter 2,5 1 d’air environ lors d’une inspiration 
forcee (volume de reserve inspiratoire). 
Inversement, a partir de la position d'equilibre. 
1,5 I d'air au maximum peut encore etre expire 
(volume de reserve expiratoire). Ces deux 
volumes de reserve sont sollicites lorsque, lors 
d’un exercice physique par exemple (of. p. 48 et 
suiv.), le volume courant de repos ne suffit plus 
pour assurer les echanges gazeux necessaires. 
Le volume residue! est le volume de gaz qui 
reste dans les poumons a la fin d'une expiration 
forcee. Les sommes de ces differents volumes 
pulmonaires correspondent aux capacites. La 
capacite vitale est definie comme etant le 
volume d'air mobilise lors d'une expiration 
forcee qui suit une inspiration forcee, done 
comme etant la somme des volumes suivants : 
volume courant + volume de reserve inspiratoire 
+ volume de reserve expiratoire (environ 4.5 a 
5,7 I pour un jeune homme mesurant 1,80 m). 
La capacite pulmonaire totale (= 6 I) comprend 
en plus le volume residuel, alors que la capacite 
residuelle fonctionnelle est la somme du volume 
de reserve expiratoire et du volume residuel (A 
et cf. p. 86). 

A I'exception du volume residuel et des 
capacites qui le contiennent, toutes les 
grandeurs indiquees ci-dessus peuvent etre 
mesurees a I'aide d'un spirometre (A). 

Cet appareil est constitue d’une enceinte etan- 
che remplie d'eau, dans laquelle est renversee 
une cloche. La poche d’air ainsi delimitee est 
munie d'un conduit par lequel sort I'air et qui est 
relie aux voies respiratoires du sujet. L'equilibre 
de la cloche est assure par un contre-poids. La 
position de la cloche, qui est etalonnee en 
unites de volume (litres), renseigne sur le 
contenu gazeux du spirometre. Lorsque le sujet 
respire dans le spirometre (expiration), la cloche 
se souleve et, lorsqu'il est en inspiration, elle 
descend (A). 

Si I’appareil est dote d’un cylindre enregistreur 
avec stylet inscripteur, il s'agit d'un spirographe. 
On peut ainsi mesurer le debit ventilatoire V T , 
done le volume inspire ou expire par minute (cf. 
p. 90). On utilise egalement le spirographe pour 


mesurer la compliance (cf. p. 88) et la 
consommation d'oxygene, lors des tests 
dynamiques de la respiration (cf. p. 90). etc. 

II faut souligner que les volumes et capacites 
indiques plus haut varient considerablement 
d'un sujet a I'autre en fonction de I'age, de la 
taille, de la constitution, du sexe et de la 
condition physique. Ainsi, la capacite vitale peut 
aussi bien atteindre 2,5 ou 7 I sans que cela soit 
pathologique. 

Pour pouvoir utiliser une partie au moins de ces 
facteurs, on fait appel a des formula empiriques 
de normalisation. Les valeurs normales de 
capacite vitale (CV) des Europeens sont par 
exemple : 
chez I'homme : 

CV = 5,2h - 0.022a - 3.6 (±0.58) 
chez la femme : 

CV = 5,2h - 0.018a - 4.36 (±0,42), 

h designant la taille en m, a I'age en annees et 
la valeur entre parentheses representant I'ecart 
type. Meme ainsi, on peut encore enregistrer 
des ecarts relativement importants par rapport a 
la norme. Les mesures des volumes 
pulmonaires sont d'autant plus probantes que le 
nombre de mesures effectuees sur la meme 
personne est plus eleve avec, par consequent, 
un enregistrement des variations (par exemple 
lors de la surveillance de revolution d'une 
maladie pulmonaire). 

Conversion des volumes gazeux. Le volume 

V [I] d'une quantite de gaz n [mol] depend de la 
temperature absolue T [K] et de la pression 
totale P [kPa], e'est-a-dire de la pression 
barometrique pb diminuee de la pression de 
vapeur d’eau ph,o : 

V = n • R • T/P, 

ou R = la constante des gaz parfaits = 

8.31 J • K- 1 • mol- 1 . 

On fait une distinction entre les conditions 
suivantes : 

STPD : Standard Temperature Pressure Dry 
ATPS AmbientTemp.Press.H 2 0-Saturated 
BTPS : Body Temp. Press. Sat. 

ce qui donne : 

V ST PD= n • R • 273/101 
Vatps = n • R • Ta,b/(Pe - Phw) 

V BTP s= n • R • 310/(PB - 6.25) 

Vstpd/Vbtps par exemple est alors egal a 

273 . pb - 6.25 
310 101 
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Espace mort et volume 
residuel 

Les echanges gazeux dans I'appareil respira- 
toire se font uniquement au niveau des 
alveoles. Ainsi, le volume courant (V T ) 
comprend deux parties, I'une (v A ) venant de 
I'espace alveolaire, I'autre (V D ) de I’espace 
mort. 

L’espace mort represente le volume total de 
toutes les voies anatomiques conduisant I’air 
inspire jusqu'aux alveoles ; il ne participe pas 
aux echanges gazeux. La cavite buccale, les 
fosses nasales, le pharynx, la trachee et les 
broaches torment I'espace mort anatomique 
(EMA), dont le volume en ml est equivalent a 
deux fois le poids de I'individu (environ 150 ml). 
L'EMA fonctionne comme un conduit d'air dans 
lequel I'air est simultanement debarrasse 
(purifie) des particules de poussieres, humidifie 
et rechauffe avant d’atteindre les alveoles. II 
contribue egalement a la parole, un peu comme 
une caisse de resonance qui determine les 
caracteristiques de la voix (cf. p. 324). L’EMA 
est normalement grossierement egal a I'espace 
mort fonctionnel; cependant quand les 
echanges gazeux sont diminues dans une 
partie des alveoles, I'espace mort fonctionnel 
excede I’EMA (cf. p. 92). Le V D peut etre calcule 
a partir du contenu en C0 2 du gaz alveolaire et 
du volume courant (V T ) au moyen de I'equation 
de Bohr (A). 

Le volume courant V T se compose du volume 
provenant de I'espace mort (V D ) et du volume 
alveolaire (v A ) (A). Dans chacun de ces trois 
volumes regne une certaine « concentration » 
fractionnaire de C0 2 (A), a savoir F E co 2 dans v T , 
FAC 02 ,dans v A et la concentration fractionnaire 
de C0 2 dans I'air ambiant (F i0O 2 qui reste 
identique dans V D . Le produit des volumes 
totaux et de la concentration fractionnaire de 
C0 2 correspondante donne la quantite de C0 2 . 
La quantite de C0 2 dans le volume expire est 
en outre egale a la somme des quantites de 
C0 2 dans les deux espaces v A et V D (A, II). 
Cependant le facteur F iC 02 , est faible et peut 
etre neglige. 

Pour calculer V D , trois grandeurs doivent etre 
mesurees : (1)V T determine a I'aide d'un 
spirometre (cf. p. 84). (2) f A co2, determine a 
partir de la fraction terminale du gaz expire qui 
correspond au gaz alveolaire, et (3) F D eco2. 
Quand v T = 0,5 I, f AC 02, = 0,06 I/I (6 vol %) et 
Feco2 = 0,045 I/I (4,5 vol %), V D est de 0.15 I. Le 


rapport V D /V T est un index de « defaillance » 
ventilatoire (au repos il est de I'ordre de 0,2 a 
0.3; cf. p. 92). 

Le volume residuel ou la capacite residuelle 
fonctionnelle par exemple (cf. p. 84) ne peuvent 
etre mesures a I'aide du spirometre et doivent 
etre determines indirectement. 

On peut par exemple utiliser, comme traceur 
gazeux, de I'azote (N 2 ). La concentration frac¬ 
tionnaire de I'azote dans les poumons (f L n 2 ) est 
constante (= 0,80 = 80% du volume alveolaire). 
On fait inhaler a un sujet un volume determine 
(V B ) d'un gaz qui ne contient pas d’azote et qui 
provient d'un recipient ; on fait ensuite expirer le 
sujet : I'azote se repartit de fagon homogene 
dans les poumons et dans le recipient (B). 
Comme I'ensemble du volume de N2 n'a pas 
varie, on peut considerer que le volume de N2 
au debut de I'epreuve (N uniquement dans les 
poumons) est egal au volume de N2 a la fin de 
I'epreuve (N2 dans les poumons et dans le 
recipient), vl peut ensuite etre calcule (B). Les 
grandeurs V B et F L n 2 sont deja connues et il 
reste done a determiner la concentration 
fractionnaire de N2 a la fin de I'epreuve (F X n 2 )- 
Pour cela, on analyse le contenu du recipient 
une fois I'epreuve terminee. vl est egal au 
volume residuel (= 1,5 I), lorsqu'on debute a 
partir de la position d'expiration extreme, ou a la 
capacite residuelle fonctionnelle (= 3 I) lorsque 
le thorax se trouvait initialement en position de 
relaxation. 

Pour mesurer le volume residuel ou la capacite 
residuelle fonctionnelle, on peut aussi utiliser un 
melange helium-0 2 provenant du spirometre. Au 
moment de I'inspiration ou de I'expiration, 
I'helium se repartit dans les poumons. La 
dilution de I'helium dans le spirometre permet, 
de la meme fagon que dans la methode avec 
I'azote (cf. ci-dessus), de determiner le volume 
residuel ou la capacite residuelle fonctionnelle. 
Ces techniques ne permettent d'enregistrer que les 
espaces pulmonaires qui sont ventiles, alors que la 
plethysmographie permet le calcul du volume residuel 
d'espaces pulmonaires remplis d'air et n'ayant pas de 
communication avec I'exterieur. La valeur du rapport 
du volume residuel a la capacite pulmonaire totale 
revet une importance Clinique (cf. p. 84). Ce rapport est 
normalement de 0,25 au maximum. Dans I'em- 
physeme, qui est une dilatation pathologique des 
alveoles, ce rapport est superieur a 0,55 et peut done 
etre considere comme un reflet approximatif du degre 
de gravite de cette affection. 
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B. Determination du volume residual ou de la capacite r6siduelle fonctionnelle 
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Relation pression/volume des poumons et 
du thorax. Travail ventilatoire 

La courbe pression-volume (PV) est obtenue en 
mesurant la pression dans les voies aeriennes 
(pression intrapulmonaire. P pu im ; 
cf. p. 81 ) pour differents niveaux de gonflement 
des poumons (V pu i m ) durant un cycle 
respiratoire. La relation entre ces grandeurs est 
representee graphiquement en couplant chaque 
valeur de V pu i m a la valeur de P pu i m 
correspondante (A). 

Pour determiner les caracteristiques de la rela¬ 
tion pression-volume, V pu i m a la position de 
repos expiratoire (position de relaxation) est 

considere egal a zero. P pu i m = 0 par rapport a la 
pression atmospherique (A, a). A partir de cette 
position de depart, de petits volumes d'air 
connus sont inspires (+V pu i m ) ou expires (-V pu i m ). 
A la fin de chaque palier, le robinet du 
spirometre place a la bouche du sujet est ferme 
et on mesure P pu i m , correspondant au volume 
des voies respiratoires. (Les muscles 

respiratoires doivent etre relaxes). II taut noter 
que durant les mesures, V pu i m est 

respectivement comprime ou distendu par 

rapport au volume original mesure a I'aide du 
spirometre (A, fleches obliques). 

Dans ces conditions statiques de relaxation, on 
obtient la courbe de distension de repos de 
I’ensemble « poumon + thorax » (A, courbe 
bleue c-a-b). L'inspiration cree une augmenta¬ 
tion de pression (V pu i m et P pu i m > 0; A,b), 
I'expiration produit une chute de pression (V pu i m 
et P P uim < 0; A,c). Ces pressions s'elevent a 
partir de la position de relaxation passive (A, 
fleches bleues) des poumons et de la cage 
thoracique puis retournent a leur position de 
depart (A, a). Ces forces de distension sont 
d’autant plus elevees que V pu i m , s'ecarte de 0. 

La pente de la courbe de distension de repos decrit la 
compliance (statique) (distensibilite du volume) de 
I'ensemble « poumons + thorax ». La compliance 
s'exprime par AV pu i m / AP pU i m en chaque point de la 
courbe (B). La compliance la plus elevee se situe entre 
la position de relaxation et V pu i m =+11, done dans la 
zone de respiration normale, A ce niveau, il taut que la 
contre-pression par unite de volume soit la plus faible 
(valeur normale = 1 ml/Pa ou 0.1 I/cm H 2 O). 

La compliance qui vient d'etre decrite s'applique a 
I'ensemble poumons + thorax. On peut aussi distinguer 
separement d'une part, une compliance pour le thorax 
seul AV pu i m /AP p i et d'autre part une compliance pour 
les poumons seuls AV pu i m /A(P pu i m - P p i) (P p i = pression 
intrapleurale, cf. p. 81, B). 


La compliance est augmentee dans I'emphyseme et 
diminuee lors de fibrose et congestion pulmonaires. 

Par analogie avec la courbe de distension de repos, on 
peut egalement tracer le diagramme pression/volume 
lors d'une contraction maximale des muscles 
respiratoires (A, courbes rouge et verte), expiration et 
inspiration etant maximales. Les muscles 
expiratoires ne peuvent provoquer qu'une pression 
relativement faible a partir d'une position d'expiration 
forcee (V pu i m <0) (A, g), alors que le maximum de 
pression atteint plus de 15 kPa (= 150cm H 2 0) lorsque 
V P uim est positif et eleve (A, e). Dela meme fagon, 
I'attraction la plus elevee lors de l'inspiration peut etre 
obtenue a partir de la position d'expiration maximale 
(A,d,f). 

Si I'on mesure la courbe de distension pendant la 
respiration (diagramme dynamique pression/volume), 
on obtient des valeurs differentes au cours de 
l'inspiration et de I'expiration : cela donne sur le 
diagramme un ovoide (C). Le « gradient de pression » 
porte en abscisse correspond par exemple a la 
difference de pression entre la bouche et I'atmosphere 
lors de la ventilation artificielle a pression positive (cf. 
P. 83, A). 

Les surfaces comprises a I'interieur de I'ovoide (C, 
ARins, A Rexp ) correspondent au travail respiratoire 
developpe durant l'inspiration ou I'expiration contre les 
resistances a I'ecoulement de I'air et contre les forces 
de frottement du poumon et du thorax. Ce travail est 
egal au produit pression-volume (Pa X m 3 = J, cf. p. 
328). La surface hachuree (C) represente ! le travail 
contre les forces elastiques (A e i ast ) de I'ensemble 
poumons + thorax. Le travail inspiratoire total 
correspond a A R i nsp + A Rexp (aire rose + surface 
hachuree). Le travail expiratoire total est egal a A Rexp 
- A R jns P , (petite surface hachuree en vert). Comme au 
repos I'energie elastique accumulee durant l'inspiration 
est plus grande que le travail expiratoire contre les 
forces de frottement (A R i nsp > A Rexp I'expiration ne 
demande aucune energie supplementaire. Lors de la 
respiration forcee la surface verte devient superieure a 
la surface hachuree (A Rexp > A R i nsp ). Ainsi, I'activite 
musculaire devient necessaire et est utilisee (1 ) pour 
le deplacement accelere de I'air et (2) pour diminuer 
V P uim en dessous du niveau respiratoire de repos. 
Durant des exercices penibles, le travail respiratoire 
peut atteindre 20 fois sa valeur de repos. 

Le travail respiratoire effectue contre les forces de 
frottement de I'air a I'ecoulement et du poumon (mais 
pas du thorax) et contre les forces elastiques du 
poumon, peut etre mesure durant la respiration 
spontanee. Au lieu de mesurer le « gradient de 
pression efficace » (C), P p i est mesure a I'aide d'un 
capteur de pression place dans I'cesophage. Dans ce 
cas, sur le diagramme C, « 0 kPa » doit etre remplace 
par P p i au niveau de repos respiratoire (- 0,3 kPa ; cf. 
p. 81, B) et la pression inspiratoire la plus elevee doit 
etre remplacee par la P p i la plus negative (cf. p. 81, B). 
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A. DistensibilitA du volume des poumoni et du thorax 




B. Compliance atatique 


C. Diagramme dynamique pression/volume 
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Tension superficielle des 
alveoles 

La compliance passive des poumons et du 
thorax (en tant qu'unite, cf. p. 88) depend 
grandement de la tension superficielle. Ces 
forces apparaissent au niveau de I'interface 
gaz/liquide, c'est-a-dire a la surface des 
echanges gazeux des alveoles (=100 m 2 ). 

On peut demontrer Taction de la tension 
superficielle en mesurant la pression 
intrapulmonaire par remplissage d'un poumon 
collabe. Quand on utilise de I’air, le poumon 
oppose, surtout au debut, une forte resistance 
au remplissage, un peu comme lorsqu’on gonfle 
un ballon neuf. Chez un nouveau-ne, lors des 
premiers soupirs de la vie, cette resistance est 
vaincue seulement grace a une pression intra- 
pleurale (cf. p. 81, B) d'au moins -6 kPa (= -60 
cm H 2 0), alors qu'ulterieurement une pression 
d'environ -0,6 kPa est suffisante pour gonfler les 
poumons. Au contraire, si le poumon est rempli 
d'une solution saline, la resistance est quatre 
fois plus faible car la solution saline reduit la 
tension superficielle a une valeur proche de 
zero. 

L'augmentation de pression Ap due a la tension 
superficielle y entre un liquide et une bulle de 
gaz de rayon r, entouree de ce liquide, est 
decrite par la to/' de Laplace ; Ap = 2 y/r 
(dimension de y : N • m _1 ) ; y etant normalement 
constant pour un liquide dome (pour le plasma, 
y = 10- 3 N • m' 1 ). Ap est d'autant plus grand que 
rest petit. 

Lorsqu'une bulle de savon aplatie apparait a 
I'extremite d'un cylindre, r est relativement 
grand (A1) et Ap petit (il taut prendre en compte 
ici 2 interfaces air-liquide, si bien que, dans ce 
cas, Ap = 4y/r). Lorsqu'on essaie d'augmenter le 
volume de la bulle, il taut tout d’abord que r 
diminue (A2) pour que Ap augmente : il taut 
pour cela une « pression d'ouverture » 
relativement elevee. Si le volume de la bulle 
continue d'augmenter, rgrandit a nouveau (A3) 
et le rapport pression necessaire/augmentation 
du volume redevient beaucoup plus faible. La 
bulle est prete a eclater. Dans son principe, 
I'alveole se comporte d'une fagon analogue. 
Mais ici, I 'elasticite du tissu pulmonaire s'oppose 
a I'eclatement. 

Le modele des bulles de savon permet aussi de 
constater que a) les alveoles sont collabes au-dessous 
d’une certaine pression (A2) et b) dans le cas de deux 
alveoles situes I’un a cote de I'autre, le plus petit 


alveole (Ap eleve) continuerait de diminuer pour se 
vider dans le plus gros (Ap petit) (A4). Dans les 
poumons sains, ces deux phenomenes sont evites 
grace a une substance tenso-active constitute d'un 
film phospholipidique (surfactant) recouvrant la 
surface de I’alveole. Le surfactant abaisse y a un 
niveau relativement bas, mais moins bas pour les gros 
alveoles que pour les petits. Ainsi, les phenomenes a) 
et b) sont pratiquement supprimes. 

Le surfactant est un complexe de phospholipides et de 
proteines, dans lequel le composant majeur est la 
dipalmitoyl lecithine. Le surfactant, produit dans I'un 
des deux groupes cellulaires recouvrant les alveoles, 
les cellules de type II, est secrete par exocytose. Une 
deficience de surfactant diminue la compliance ; les 
alveoles se collabent (atelectasie) contribuant ainsi 
dans certaines conditions a la creation d'un oedeme 
pulmonaire, au developpement d'anomalies pul- 
monaires notamment apres occlusion bronchique ou 
apres respiration de melanges gazeux a P 0 2 , elevees 
(intoxication a I’oxygene, cf. p. 96). 

Chez un certain nombre de nouveaux-nes, le 
surfactant a une action insuffisante (maladie des 
membranes hyalines, syndrome de detresse 
respiratoire), beaucoup d'alveoles sont collabes et la 
pression d'ouverture ne peut etre atteinte. 

Debit respiratoire et tests 
dynamiques 

Le debit respiratoire v T est egal au produit; 
volume courant v T (I) X frequence respiratoire f (min- 1 ). 
Lors de la respiration au repos, il est de I'ordre de 0,5 • 
15 = 7,5 I • min- 1 . Ce debit peut atteindre des valeurs 
de 120-170 I • min- 1 si v T et f augmentent: 
on parle de respiration volontaire maximale. La 
mesure de celle-ci revet une certaine importance 
Clinique, par exemple pour la surveillance de revolution 
des maladies des muscles respiratoires (comme la 
myasthenie grave; B). 

Un autre test consiste a determiner le volume expire 
maximal dans la premiere seconde ( volume expiratoire 
maximum seconde, test de Tiffeneau) qui represente 
generalement une fraction, de la capacite vitale (cf. p. 
84) (rapport de Tiffeneau : normalement > 0,7, C). (La 
capacite vitale forcee est le volume gazeux qui, apres 
une inspiration maximale, peut etre expire des 
poumons au cours d'une expiration rapide et aussi 
forcee que possible. Cette valeur est souvent plus 
faible que CV ; cf. p. 84). Tout comme pour la capacite 
vitale (cf. p. 84), le rapport de Tiffeneau est determine 
selon des formules empiriques qui tiennent compte de 
I'age et du sexe. Le debit expiratoire maximal 
possible est de I'ordre de 10 I/s. Cela permet de 
differencier cliniquement les troubles respiratoires res¬ 
tricts (diminution du volume pulmonaire lors d'un 
cedeme pulmonaire ou d'une pneumonie ou obstacle a 
la distension pulmonaire, a la suite d'une deviation de 
la colonne vertebrate) des troubles respiratoires 
obstructs (retrecissement des voies aeriennes, du a 
I'asthme, a une bronchite, a un emphyseme, ou a une 
paralysie des cordes vocales) (C). 
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Echanges gazeux dans les poumons 

Les poumons doivent etre ventiles (ventilation} 
pour permettre les echanges gazeux entre les 
alveoles et le sang. A chaque cycle respiratoire, 
le volume courant (V T ) est inspire et expire. 
Mais de ce volume v T seule la fraction alveolaire 
(v A ) est en contact avec les alveoles, tandis que 
le reste (V D ) represente I'espace mort. On a 
done V T = v A + V D (cf. p. 86). 

Le volume ventile par unite de temps V T 

(I • min' 1 ) est egal au produit : VT • frequence 
respiratoire f. Par analogie, on peut aussi 
calculer la ventilation alveolaire : v A = v A • f ou 
la ventilation de I'espace mort: 

V D = V D • f. 

Lorsque la frequence respiratoire f augmente 
aux depens de V T , v T restant constant (« respi¬ 
ration superficielle »), la grandeur v A necessaire 
aux echanges gazeux diminue ; ceci est du a 
I'augmentation de V D (= V D . f), car V D est une 
grandeur anatomique donnee, et a I’augmen- 
tation de f. 

Exemple : 

Normal : V T = 0,5 I, f = 15 min- 1 ; V D = 0,15 I 
done v T = 7.5 I • min - 1 ; V D = 2.25 I • min- 1 ; 
v A = 5.25 I • min- 1 . 

Respiration superficielle : V T = 0,375 I; 
f = 20 min- 1 ; V D = 0,15 I (constant) done v T = 
7.5 I • min-\( reste constant) ; V D = 3 I • min- 1 
(augmente) ; v A = 4.5 I • min- 1 (diminue I). 

La respiration superficielle conduit done a une 
reduction des echanges gazeux du fait de la 
diminution de v A . Le meme phenomene se 
produit lorsque I'espace mort est augmente 
artificiellement (cf. p. 106). 

Combien d'0 2 est utilise et combien de C0 2 est 

forme ? 

L'air inspire contient une proportion d'0 2 egale 
a 0,21 (Fi 02 et une proportion de C0 2 de 0,0003 
(Fico 2 > ; dans l'air expire, la proportion d'0 2 est 
de 0,17 environ (F E o2> et celle de C0 2 est de 
0.035 (f E co2). Le volume d'0 2 inspire en fonction 
du temps est donne par la formule v T * F !0 2 et le 
volume d'0 2 expire en fonction du temps est 
donne par la formule v T • f e 0 2. La difference v T 
(Fi 02 - f e0 2 ) correspond a la consommation 
d'oxygene V 0 2 qui est, au repos, d'environ 
0.3 I • min' 1 . De fagon analogue le volume de 
C0 2 libere Vco 2 est egal a Vy (f E co2~ F 1 C 02 ), soit 
environ 0,25 I • min- 1 , au repos. V 02 et V c 02 sont 
multiplies par dix environ lors d'un travail 
penible. Le rapport VC 02 /V 02 est appele 


quotient respiratoire : selon I'alimentation, il 
varie entre 0,75 et 1,0 (cf. p. 198). 

Etant donne que les pressions partielles 
alveolaires moyennes sont de 13,33 kPa (100 
mmFIg) pour 0 2 et de 5.33 kPa (40 mmPIg) pour 
C0 2 et que les pressions partielles dans le sang 
veineux sont de 5,33 1 kPa (40 mmFIg) environ 
pour 0 2 et 6,13 kPa (46 mmFIg) pour C0 2 , il 
existe pour 0; un gradient de pression partielle 
de 8 kPa environ (60 mmFIg) en sens inverse. 
La diffusion des gaz entre I’espace alveolaire et 
I'interieur des erythrocytes est due a ces 
differences de pression (cf. aussi p. 94 et suiv.) 
(A). 

Le trajet de diffusion entre I'alveole et les 
erythrocytes est de 1 a 2 pm, ce qui est 
suffisamment court pour qu’un equilibre de la 
pression partielle puisse s’etablir pendant le 
laps de temps ou I'erythrocyte et I'alveole sont 
en contact (au repos = 0,75 s; A). La P 02 et la 
P G0 2 ont done pratiquement la meme valeur 
dans le sang capillaire ainsi arterialise que dans 
I'alveole [pour la diffusion du C0 2 , la faible 
difference de pression (6 mmFig environ) est 
suffisante, car le C0 2 diffuse beaucoup plus vite 
que l'0 2 . Lors d'un travail physique (Qc eleve), 
le temps de contact baisse jusqu'au tiers de la 
valeur de repos. S'il existe par exemple un 
obstacle a la diffusion (cf. ci-dessous), I'adapta- 
tion de la pression partielle alveolaire sera done 
plus difficile lors d'un effort qu'au repos. 

Troubles relatifs aux echanges gazeux : ils sont 
dus au ralentissement de la circulation des 
capillaires sanguins alveolaires (par exemple 
lors d'un infarctus pulmonaire; B2), a la 
presence d'un obstacle a la diffusion (un 
epaississement de la membrane lors d'un oe- 
deme pulmonaire par exemple, B3), a la non 
ventilation des alveoles (par exemple lors de 
I'inhalation d'un corps etranger, B4). Dans les 
cas B3 et B4, le sang est insuffisamment 
arterialise : on parle alors d'admission veineuse 
(alveolaire) dans le sang arteriel. Une admission 
veineuse (extra-alveolaire) (B) est observee 
lorsque du sang veineux d'une partie des veines 
bronchiques et des veines de Thebesius du 
coeur, provenant de court-circuits (shunts) arte- 
rioveineux, parvient dans les poumons. Ces 
melanges provoquent une baisse de la P 02 , de 
13,33 kPa (100 mmFig) (apres passage alveo¬ 
laire) a 12,66 kPa environ (95 mmFig) dans 
I'aorte (et une augmentation correspondante de 
la PC 02 ) (A et cf. p. 78). 
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Circulation pulmonaire. Rapport ventilation- 
perfusion 

Le ventricule droit envoie en moyenne exacte- 
ment autant de sang vers les poumons que le 
ventricule gauche en envoie dans la circulation 
generale. A I'exception de la faible quantite de 
sang qui parvient aux poumons par les arteres 
bronchiques, la circulation pulmonaire moyenne 
ou perfusion moyenne 6 est egale au debit 
cardiaque (Qc = 51* min' 1 ). Cette valeur peut 
etre calculee grace au principe de Fick a partir 
de la difference arterioveineuse en oxygene et 
de la consommation d'oxygene (cf. p. 154). 

La pression sanguine au debut de I'artere pul¬ 
monaire s'eleve a 25 mmHg environ (3,33 kPa) 
au cours de la systole, a environ 8 mmHg (1,07 
kPa) durant la diastole et en moyenne (P) a 
environ 15 mmHg (2 pKa). Jusqu'au debut des 
capillaires sanguins, P tombe 
approximativement a 12 mmHg (1,6 kPa) (P a ) et 
atteint finalement environ 8 mmHg seulement 
(1,07 kPa) (P v a la fin du lit capillaire. Ces 
valeurs sont valables pour toutes les regions 
pulmonaires se situant a hauteur de la valve 
pulmonaire. Dans les vaisseaux se trouvant au- 
dessous du niveau de la valve pulmonaire (vers 
la base du poumon), P ou P a s'elevent lorsque 
le thorax est en position verticale, car ici la 
pression hydrostatique de la colonne sanguine 
s'ajoute (jusqu'a 12 mmHg environ), alors que P 
diminue dans les regions situees au-dessus de 
la valve pulmonaire (vers la pointe du poumon) 
(A). Ici, la pression au niveau de I'extremite 
arterielle des capillaires (Pa) peut meme tomber 
au-dessous de 0 (pression barometrique), si 
bien que la pression atmospherique regnant 
dans les alveoles ( pa) comprime les capillaires 
( pa > Pa > Pv ; A). Dans cette zone 1 (A), le 
poumon n'est guere perfuse que pendant la 
systole. Dans les regions moyennes du poumon 
(zone 2, A), il peut se produire, au moins 
partiellement, un retrecissement de la lumiere 
au niveau de I'extremite des capillaires veineux 
(Pa > pa > Pv), alors que la base du poumon 
(zone 3, A) est constamment perfusee (Pa > Pv 
> pa). Par consequent, la perfusion du poumon 
(6) augmente, par unite de volume pulmonaire, 
depuis la pointe jusqu'a la base (B. ligne rouge). 
Pour d'autres raisons, la ventilation de I'espace 
alveolaire (va) augmente egalement dans ce 
sens ; cette augmentation est toutefois moins 
prononcee (B, ligne orange), si bien que va/q 
augmente de la base vers la pointe (B, ligne 
verte). 

Dans les alveoles pulmonaires, il regne en moyenne 


une P 02 de 100 mmHg (13.33 kPa) et une Pco 2 , de 40 
mmHg (5.33 kPa). Dans le sang de I'artere pulmonaire 
pauvre en O 2 , la P 02 s'eleve a 40 mmHg (5.33 kPa) et 
la Pco 2 a 46 mmHg (6.13 kPa). Ces deux dernieres 
valeurs sont ajustees aux pressions alveolaires par les 
echanges gazeux alveolaires (cf. p. 92). Ces valeurs 
moyennes pour I'ensemble des poumons sont valables 
pour une ventilation alveolaire moyenne va de 5,25 I • 
min' 1 environ et pour une perfusion Q de 5 1 • min- 1 
environ. Le rapport ventilation-perfusion VA/Q 
s'eleve done dans ce cas a 5,25/5=1 (C2). Si, dans un 
cas extreme, il ne se produit absolument aucune 
ventilation «cour-circuit» fonctionnel (shunt), le rapport 
va/q est alors egal a zero (Cl). Mais, a I'inverse, en cas 
de perfusion insuffisante, les conditions regnant dans 
les alveoles concernes sont celles de la pression 
atmospherique (espace, mort physiologique, cf. p. 86). 
Le rapport va/q tend alors vers I'infini (C3). Cela 
signifie que, dans un cas extreme, le rapport va/q peut 
varier, dans differentes regions du poumon, entre 0 et 
«> ou la P 02 , entre les valeurs du sang du ventricule 
droit et celles de I'air ambiant (D). Ainsi, va/o diminue 
fortement au repos de la pointe vers la base lorsque le 
poumon est en position verticale (3,3-0,63. D, B, ligne 
verte). Lors d'un effort physique, ces variations sont 
moins marquees. 

Les valeurs du rapport va/q tres variables suivant les 
regions reduisent I'efficacite des poumons en ce qui 
concerne les echanges gazeux, car la P 02 , alveolaire 
relativement elevee dans la pointe des poumons (D, a 
droite) n'intervient pratiquement pas pour equilibrer la 
P 02 alveolaire relativement faible dans la base des 
poumons en raison de la forme de la courbe de 
dissociation de l’C> 2 du sang (cf. p. 101). En cas de 
shunt total (va/q = 0), meme une oxygenotherapie ne 
sert a rien pour les regions pulmonaires concernees, 
car a ce niveau l'C >2 apporte n'entre pas en contact 
avec le lit capillaire (situation Cl). Pour eviter que le 
rapport va/q n'atteigne des valeurs extremes, il existe 
toutefois un mecanisme qui regule la perfusion 
alveolaire ; ce mecanisme est appele 
vasoconstriction hypoxique. Des recepteurs situes 
dans les alveoles declenchent, suivant un mecanisme 
encore inconnu (hormones tissulaires?), une 
constriction des vaisseaux sanguins afferents lorsque 
la Po, alveolaire est tres basse. Ainsi, les regions 
pulmonaires mal ou pas du tout ventilees sont 
shuntees, de sorte que les regions pulmonaires plus 
«productives» disposent d'une quantite de sang 
relativement plus importante pour le transport des gaz. 

Dans de nombreuses, maladies pulmonaires, la 
valeur du rapport va/q peut s'ecarter considera- 
blement de la normale. Ainsi, dans le poumon 
de choc, le shunt peut atteindre jusqu'a 50% de 
6. Un cedeme pulmonaire associe (cf. p. 102), 
un autre obstacle a la diffusion alveolaire ou 
une deficience du surfactant (cf. p. 90) 
provoquent alors tres rapidement une insuffi- 
sance respiratoire grave. 
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Transport du C0 2 dans le sang 

Le gaz carbonique et I'eau constituent les principaux 
produits terminaux du metabolisme energetique (cf. p. 
109). Le CO 2 produit dans les cellules de I'organisme 
est physiquement dissous et diffuse dans les 
capillaires sanguins. Dans le sang, le CO 2 reste pour 
une faible part dissous et, pour une part plus 
importante, il est sous forme combinee (A, fleches 
bleues et cf. difference arterioveineuse en CO 2 dans le 
tableau ci-dessous). Ainsi charge en CO 2 , le sang 
vehicule dans les vaisseaux parvient jusqu'aux 
capillaires pulmonaires par I'intermediaire du coeur 
droit. La, le CO 2 est a nouveau dissocie (A. fleches 
rouges) et il diffuse dans les alveoles avant d'etre 
rejete dans fair libre (A, et cf. p. 78 et tableau ci- 
dessous). 

Le CO 2 diffuse hors des cellules (A, tissu) si bien que 
la Pco 2 du sang arteriel est de 5.33 kPa environ ou 40 
mmHg et celle du sang veineux est de 6,27 kPa 
environ ou 47 mmHg. De ce fait, le CO 2 dissous dans 
le plasma augmente aussi. La majeure partie du CO 2 
parvient aux erythrocytes ou il augmente ainsi la 
concentration de CO 2 dissous et ou il est en outre 
combine. II se forme du HCOg ainsi qu'un compose 
carbamine avec I'hemoglobine Hb. Les trois quarts 
environ du HCO 3 - quittent a nouveau les erythrocytes : 
ils sont echanges contre des ions Cl- [echange 
anionique (courbe d'Hamburger-Shift), A], 

Lors de la formation de HCOg a partir du COz dans les 
erythrocytes, I 'anhydrase carbonique (AC ; A) joue un 
role determinant (cf. p. 145) : en effet, cette enzyme 
permet une acceleration de la reaction qui est 
relativement lente normalement, si bien que le court 
laps de temps ( < 1 s), durant lequel les erythrocytes et 
les capillaires sont en contact, est suffisant pour que le 
CO2 se transforme en HCO3-. (Le HCOg forme 
directement dans le plasma sans aucune intervention 


de I'AC ne joue quantitativement aucun role. II en est 
de meme de la liaison carbaminee du CO 2 aux 
proteines plasmatiques). 

Lors de la combinaison du CO 2 , les ions H+ sont 
liberes dans I'erythrocyte : 

Formation de bicarbonate: 

CO2 + H 2 0 0 HCO3- + H+. 

Liaison carbaminee: 

Hb - NH 2 + C0 2 0 Hb-NH-COO- + H+ 

Les ions H + ainsi liberes sont tamponnes (A, pouvoir 
tampon). L'hemoglobine constitue le principal tampon 
dans Verythrocyte, I'hemoglobine reduite (B, Hb) 
pouvant capter davantage d'ions H+ que I'hemoglobine 
oxygenee (B, oxy-Hb). Ceci permet d'expliquer le 
phenomene suivant : la liberation d'02, autrement dit la 
transformation de I'oxy-Hb en Hb, dans les capillaires 
des tissus peripheriques augmente la capacite de 
liaison du CO 2 (effet Haldane), car une augmentation 
du pouvoir tampon des ions H + par I'Hb augmente les 
possibility de combinaisons du CO 2 , aussi bien sous 
la forme de HCO 3 - que sous la forme de compose 
carbamine. 

Dans les capillaires pulmonaires, toutes ces reactions 
se produisent a I'inverse (A et B, fleches rouges) : le 
HCO3- diffuse a nouveau dans les erythrocytes, capte 
les ions H+ et est transforme en C02- L'oxygenation de 
I'Hb en oxy-Hb renforce ce processus par 
augmentation de la liberation des ions H + (effet 
Haldane. B). Le CO2 issu du compose carbamine est 
egalement a nouveau dissous. II diffuse enfin dans les 
alveoles, car, a ce niveau, la PCO 2 est plus basse que 
dans le sang veineux. 


Repartition du CO- dans la sang 
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0.5 

6.5 

1.1 

8.1 


Sang 

1.2 

19.7 

U 

22.1 

Compartimant 

Plasma * 

0.8 

14,3 

ex 0.1 

15.2 

veineux 

Erythrocytes * * 

o.e 

7.2 

1.4 

9.2 


Song 

1.4 

21.5 

1.5 

24.4 

Difference arterioveineuse en 





CO, dans la sang 


0.2 

1.8 

0.3 

2.3 

|% de la difference 

tot ale) 

(9%) 

<78%) 

113 %l 

1100%) 


* 0.5S I plasma/: sang . * * 0.45 I 6ry»hrocyies/1 sang 
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Liaison et repartition du C0 2 dans le sang 

La teneuren C0 2 , du sang s'exprime en mmol/1 
et depend plus ou moins de la pression partielle 
du C0 2 (Pco 2 j en kPa ou en mmHg), qu'il soit 
sous forme combinee ou qu'il soit dissous. Elle 
est de 24 a 25 mmol/1 dans le sang veineux 
mele, de 22 a 23 mmol/1 dans le sang arteriel. 
La representation graphique de cette relation 
donne la courbe de dissociation du C0 2 dans 
le sang (A). 

La concentration en C0 2 dissous dans le sang 
depend de fagon lineaire de la Pco 2 , regnant 
dans le sang et est egale au produit a • P G02 . a 
etant le coefficient de solubilite du C0 2 . Dans le 
plasma a 37°C : a = 0,22 (mmol • I- 1 • kPa - 1 ). 
La courbe de dissociation du C0 2 dissous 
obtenue est done une droite (A, ligne verte). Par 
contre, le C0 2 sous forme combinee n'est pas 
en relation lineaire avec la P G 02 , car le pouvoir 
tampon est reduit et seul un nombre limite de 
liaisons carbaminees avec I'hemoglobine est 
possible : on obtient pour ce «C0 2 » une courbe 
de dissociation incurvee. La courbe de 
dissociation pour I'ensemble du «C0 2 » (A, 
lignes rouge et violette) se calcule a partir de la 
somme du C0 2 dissous et du C0 2 lie. 

L'allure de la courbe de dissociation du C0 2 
dans le sang depend de la saturation en 
oxygene de I'hemoglobine : pour une Pco, 
donnee, le sang entierement sature en 0 2 ; peut 
fixer moins de C0 2 que le sang desoxygene (A, 
courbes rouge et violette). Cela s'explique 
egalement d'un point de vue physiologique : 
lorsque le sang veineux dans les poumons se 
charge d'0 2 , la fixation du C0 2 diminue 
simultanement (effet Haldane, cf. p. 96). Le 
sang veineux n'est cependant jamais 
completement desoxygene et est toujours 
sature d'une certaine fraction d'oxygene (en 
moyenne = 0,70) suivant que I'organe concerne 
a plus ou moins epuise ses reserves. La courbe 
correspondant a cette valeur (A, ligne en 
pointilles) se situe entre les deux courbes 
correspondant a une saturation en 0 2 , de 0,00 
ou de 1,00. La P G 02 , regnant dans le sang 
arteriel est de 5,33 kPa environ (40 mmHg) pour 
une saturation en 0 2 de 0,97 (A, point a). Dans 
le sang veineux, la P G 02 , est de 6,27 kPa 
environ (47 mmHg) avec une saturation en Q> 
de 0,70 environ (A, point v). La courbe reliant 
les points a et v est appelee « courbe de 
dissociation physiologique du C0 2 ». 

La totalite du C0 2 (= 1,00) se repartit 
quantitativement dans le sang arteriel de la 


fagon suivante (B) : 0,60-0,63 sous forme 
d'HC0 3 ' dans le plasma, 0,26-0,29 sous forme 
d'HC0 3 ‘ dans I'erythrocyte, 0,05 sous forme de 
carbamino-hemoglobine, 0,032 sous forme dis- 
soute dans le plasma et 0,023 sous forme 
dissoute dans I'erythrocyte. Parmi ces valeurs, 
ce sont cedes les composes carbamines dans 
le sang veineux qui augmentent le plus, mais le 
C0 2 est transports malgre tout essentiellement 
sous forme d'HC0 3 (78% de la quantite 
transportee, cf. tableau p. 96, derniere ligne) 
des tissus vers les poumons. 

Le rapport concentration de HC0 3 /concentra- 
tion de C0 2 dissous est different dans le plasma 
et dans I'erythrocyte (= 20: 1 et 12:1). Ceci se 
traduit par une difference de pH entre le plasma 
(7,4) et I'erythrocyte (= 7,2) (cf. p. 110 et suiv.). 

Le C0 2 dans le liquide cephalorachidien 

Contrairement au HC0 3 et a H +, le C0 2 diffuse 
assez aisement a travers la barriere hemato- 
meningee (cf. p. 272), si bien que la P G 02 , du 
liquide cephalorachidien s'adapte rapidement 
aux variations brutales de la P G 02 , sanguine. 
Mais les variations (respiratoires) du pH dans 
I'organisme, qui sont dues au C0 2 , ne peuvent 
plus des lors etre tamponnees que par les 
tampons non bicarbonates (TNB) (cf. p. 116). 
Leur concentration dans le liquide 
cephalorachidien etant faible, les variations 
brutales de la P G 02 entrainent a ce niveau des 
variations relativement importantes du pH. 
Celles-ci sont captees par les chemorecepteurs 
centraux et la reponse se traduit par une 
adaptation de I'activite respiratoire (cf. p. 104). 
Contrairement au liquide cephalorachidien, le 
sang est riche en TNB (cf. p. 118), de sorte que, 
par exemple, une chute du pH dans le sang due 
au C0 2 (acidose respiratoire) est tamponnee de 
fagon efficace. De ce fait, la concentration finale 
du HC0 3 dans le sang (cf. p. 118) atteint des 
valeurs plus elevees que dans le liquide 
cephalorachidien, si bien que le HC0 3 diffuse 
(relativement lentement) dans le liquide 
cephalorachidien; 

ceci entraTne a ce niveau une remontee du pH 
et done (par le biais des chemorecepteurs) un 
affaiblissement de la « stimulation respiratoire », 
un phenomene qui est renforce par une 
compensation renale (augmentation du pH, cf. 
p. 118). Ainsi, il se produit finalement une sorte 
«d'accoutumance » aux variations chroniques 
de la Pco 2 , normale. 
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Liaison et transport de I O dans le sang 
L'hemoglobine (Hb) est une proteine de 64800 
Dalton, comprenant quatre sous-unites. 
chacune contenant une moitie d'heme. L'heme 
est un complexe de porphyrine et de fer (II). 
Chacun des quatre fragments de Fe (II) se 
combine de fagon reversible a une molecule 
d'oxygene. Ce mecanisme est une oxygenation 
et non une oxydation. La courbe de 
dissociation de I'oxygene (A. courbe rouge) a 
une forme sigmoide due aux variations d'affinite 
des groupements hemes pour I'Os. Quand PO 2 
se lie au premier groupement heme, I'affinite du 
second est augmentee ; la liaison de l'0 2 au 
second groupement augmente I'affinite du 
troisieme, etc. 

Quand elle est totalement saturee d'oxygene, 1 
mol Fib fixe 4 mol 0 2 (4 X 22.4 I) ou 1 g Fib peut 
transporter 1.38 ml d'0 2 . 

A partir d’une pression partielle d'0 2 donnee (= 
20 kPa), I'Hb est entierement saturee et la 
teneur en 0 2 combine dans le sang ne peut plus 
augmenter, meme si la pression d'0 2 s'eleve. La 
concentration maximale possible en 0 2 combine 
est appelee capacite de fixation de I'oxygene 
dans le sang. Elle peut etre calculee a partir de 
la teneur en Fib dans le sang : 1 g Fib fixe au 
maximum 0.062 mmol d'0 2 (1.38 ml). Pour une 
teneur en Fib de 150 g/l, on a une capacite de 
fixation de l'0 2 de 9,3 mmol/l ou 0.2071 I d'0 2 /l 
de sang. La fraction de la totalite de I'Hb 
effectivement oxygenee est dite saturee en 0 2 . 
Cette saturation en 0 2 peut aussi etre calculee 
a partir du rapport : concentration d'0 2 
reelle/capacite de fixation de l'0 2 . Du fait des 
shunts AV alveolaires et extraalveolaires (cf. p. 
92) la Po 2 , du sang arteriel est plus faible que 
la P 02 alveolaire et atteint 12.7 kPa (95 mmPIg) 
chez I'adulte jeune, ce qui amene a une 
saturation en 0 2 du sang arteriel d’environ 0,97 
tandis que la saturation du sang veineux mele 
est de I’ordre de 0.73 (Po 2 , = 5.33 kPa, = 40 
mmFIg). La valeur arterielle diminue avec Page, 
tandis que la valeur veineuse varie d'un organe 
a I'autre, car I'extraction d'0 2 depend de la 
nature et du travail de chaque organe. 

La courbe de dissociation de /'0 2 du sang est incurvee 
en forme de S (voir ci-dessus) et atteint un plateau 
lorsque les pressions partielles de P0 2 sont elevees (A, 
courbe rouge), car la capacite de fixation de l’0 2 est 
atteinte. Si la teneur en Hb dans le sang augmente ou 
diminue (A, courbe jaune ou violette), la courbe se 
deplace (et la capacite de fixation de l'0 2 aussi) vers le 
haut ou le bas. Plusieurs facteurs peuvent aussi 


entrainer un deplacement des courbes vers la droite 
ou vers la gauche, done rendre la partie initiale de la 
courbe plus plate ou plus prononcee, sans que la 
capacite de fixation de /'0 2 soit modifiee. Le 
« deplacement vers la gauche » est provoque par 
une baisse de la Pco 2 , et done une augmentation du 
pH, ainsi que par une diminution de la temperature et 
du 2,3-diphosphoglycerate (2,3-DPG) qui se trouve 
dans les erythrocytes. Le « deplacement vers te 
droite » est du, quant a lui, a une chute du pHet a une 
augmentation des autres facteurs indiques ci-dessus 
(B). 

Un « deplacement vers la droite » signifie que, pour 
une meme P 02 , le volume d'0 2 fixe a I'Hb est moins 
important (A, fleches en pointilles) ou que, a I'inverse, 
la P 02 , doit etre plus elevee pour obtenir une 
concentration d'0 2 determinee • (B, fleches en 
pointilles). Un « deplacement vers la gauche » a les 
effets inverses. Les deplacements vers la droite ou 
vers la gauche peuvent etre exprimes simplement par 
la pression de demi-saturation en O 2 (P50), pression 
pour laquelle l'hemoglobine est saturee a 50%. 
Normalement, e'est-a-dire a pH 7,4 et a 37 °C, la P50 
est de 3,46 kPa soit 26 mmHg (cf. par exemple courbe 
bleue dans C). 

Le pH relativement bas ou la Pco 2 , relativement elevee 
dans les tissus peripheriques provoquent, a ce niveau, 
une augmentation de la dissociation de 
I'oxyhemoglobine par « deplacement vers la droite ». 
Inversement, le pH augmente dans les capillaires 
pulmonaires et la quantite d'0 2 fixe peut etre plus 
importante (effet Bohr). Etant donne que le pH des 
sangs veineux et arteriel ne cesse de varier (entre 7.2 
et 7,4 environ), de meme que la Po 2 , il est possible de 
tracer, comme pour le C0 2 (cf. p. 98), une « courbe de 
dissociation physiologique de I'Ck du sang » (B). 

La myoglobine (qui sert de reservoir transitoire a l'0 2 
dans les muscles) et l'hemoglobine feetale presentent, 
pour une faible P 02 , une courbe de dissociation dont la 
pente est plus prononcee que celle de I'Hb normale. 
L'oxyde de carbone (CO) presente une courbe de 
dissociation dont la pente est extremement abrupte, ce 
qui signifie que meme un tres faible pourcentage de 
CO dans I'air ambiant entralne un deplacement de l'0 2 
initialement fixe a I'Hb (intoxication par le CO) (C). 
Lorsque le fer normalement bivalent dans I'Hb est 
oxyde en un fer trivalent, il se forme de la Met-Hb qui 
n'est plus en mesure de fixer IO 2 (C). 

La concentration en oxygene dissous est tres faible 
et depend lineairement de la P 02 , (—> A, courbe 
orange). La concentration est donnee par le produit 
a X Po 2 , ou a represente le coefficient de solubilite de 
l'0 2 Dans le plasma, a 37°C, ce coefficient pour 
I'oxygene est a = 0,01 mmol • I- 1 kPa- 1 . Dans le sang 
arteriel (Po2= 12,7 kPa) il y a environ 0.13 mmol/l d'0 2 
dissous. Cette valeur represente environ 1/70 de 
I'oxygene combine a l'hemoglobine. 
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Deficit en oxygene (hypoxie, 
anoxie) 

L'anoxie ou absence complete d’oxygene ne se 
rencontre pas cliniquement, mais le terme est 
souvent employe. L'hypoxie correspond a une 
situation dans laquelle les cellules regoivent trap 
peu d’0 2 , ce qui provoque, au niveau des 
mitochondries, une diminution de la pression 
partielle en dessous d'une valeur critique de 0,1 
-1 mm Hg. L'hypoxie se developpe car seul un 
espace cylindrique restreint autour du capillaire 
peut etre normalement approvisionne en 0 2 
grace au mecanisme de diffusion. Le rayon de 
ce cylindre depend de la Po 2 , du coefficient de 
diffusion, de la consommation d’0 2 par les 
tissus et du debit sanguin capillaire. Pour un 
fonctionnement optimal du muscle, ce rayon est 
de I'ordre de 20 pm (diametre de la lumiere 
capillaire : 6 pm) : 

au dela de 20 pm, les cellules des tissus 
environnants regoivent trop peu d'0 2 (hypoxie ; 
A, 4). Quatre types d'hypoxie peuvent etre 
distingues selon leur etiologie : 

1. Anoxie hypoxemique (A, 1) : Elle apparait 
lorsque le sang est insuffisamment oxygene : 

a) lorsque la Po 2 , de I'air ambiant est trop basse 
c'est ce qui se produit en altitude (cf. p. 108); 

b) lors d’hypoventilation consecutive, par 
exemple, a une paralysie des muscles respira- 
toires (cf. p. 80 et suiv.) ou du « centre » 
respiratoire (cf. p. 104) ou a la suite d'une 
pression ambiante trop elevee sur le thorax, par 
exemple en cas de plongee avec tuba (cf. p. 
106); 

c) lors de troubles de la diffusion alveolocapil- 
laire, par exemple : cedeme pulmonaire, pneu- 
monie ou fibrose ; 

d) lors de troubles de I'equilibre ventilation- 
perfusion (cf. p. 94), comme par exemple dans 
i'emphyseme. 

2. Anoxie anemique (A, 2) : II s'agit d'une 
anoxie due a une diminution de la capacite de 
fixation de l'0 2 dans le sang (cf. p. 100). La 
pression partielle en 0 2 du sang arteriel est 
normale, mais la quantite d'hemoglobine 
capable de fixer l'0 2 est diminuee. Au repos, 
l'hypoxie consecutive a I'anemie est rarement 
severe, mais a I'exercice elle peut etre restrictive. 

Elle est provoquee par: 

a) un deficit en erythrocytes (ex. lors d'une 
hemorragie), une diminution de la formation 
d'erythrocytes ou une augmentation de leur 
degradation ; 

b) un deficit en hemoglobine Hb malgre un nombre 


d'erythrocytes suffisant (anemie hypo-chrome) : ceci 
peut etre du a un manque de fer (cf. p. 62) ; 

c) la formation d'Hb deficiente (comme lors d'une 
anemie a hematies falciformes) ; 

d) une inefficacite de I'Hb : par exemple a la suite 
d'une intoxication par I'oxyde de carbone ou d'une 
formation de Met-Hb (cf. p. 100). 

3. Anoxie ischemique (A, 3) : Elle apparaTt lors 
d'un etat de choc, d'une insuffisance cardiaque 
ou d’une obstruction vasculaire, La Po 2 , 
pulmonaire comme la concentration en Hb sont 
normales, mais la delivrance d'0 2 aux tissus se 
fait mal et les P 02 , locales deviennent 
insufflsantes. La difference arte-rioveineuse 
pour l'0 2 augmente par suite d'une elevation de 
I'extraction. 

A la difference de l'hypoxie hypoxemique ou anemique, 
dans l'hypoxie ischemique, le transport des produits du 
metabolisme est egalement implique. Dans ce cas, la 
glycolyse anaerobie (cf. p. 46) ne peut meme pas etre 
une aide car I'acide lactique produit s'accumule dans la 
zone ischemiee; le metabolisme cellulaire est alors 
rapidement bloque par suite de I'acidose locale. 

4. Anoxie cytotoxique (A, 5) : Elle apparait 
lorsque I’utilisation de I'Os est bloquee malgre 
une quantite d'0 2 suffisante dans la cellule 
(mitochondries). L'acide cyanhydrique (HCN) 
par exemple bloque I'oxydation des substances 
nutritives (substrats) de la cellule par inhibition 
de la cytochrome-oxydase. 

La sensibilite a l'anoxie varie suivant les differents 
organes et tissus. Le cerveau est particulierement 
sensible au manque d '02 (B). Cela est d'autant plus 
grave qu'une cellule nerveuse qui meurt n'est pas 
remplacee. Lors d'une anoxie, c'est la duree de survie 
du cerveau qui est le facteur limitant dans le 
retablissement du sujet apres la guerison de l'anoxie. 
Apres 15 secondes seulement d'anoxie, le sujet perd 
connaissance. Apres 2 minutes d'anoxie les cellules 
sont endommagees de maniere irreversible et apres 4 
a 5 minutes elles meurent. Des hypoxies de moindre 
importance, comme lors d'insuffisance cardiaque ou de 
troubles pulmonaires chroniques, peuvent se mani- 
fester par des etats cliniques tels que confusion, 
desorientation ou conduite bizarre. 

On parle de cyanose lorsque la quantite d'Hb reduite 
depasse 50 g/l dans les capillaires. Elle se manifeste 
par une coloration violacee du lit de I'ongle, des levres, 
des lobes d'oreille et des regions ou la peau est mince, 
ce qui lui fait prendre une coloration pourpre foncee. 

Comme le developpement d'une cyanose depend de la 
concentration absolue d'Hb reduite, une hypoxie peut 
etre severe sans cyanose (c'est le cas dans I'anemie), 
de meme une cyanose peut se rencontrer sans 
hypoxie significative (comme dans la polyglobulie). 
Dans ce dernier cas, la polyglobulie peut etre une 
reponse adaptative, par exemple pour prevenir une 
anoxie hypoxemique (cf. p. 108). 
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Regulation de la respiration 

La respiration est soumise a une regulation du 
systeme nerveux central (SNC). La respiration 
volontaire est sous I'influence du cortex tandis 
que la respiration automatique est commandee 
par la region medullo-pontique (A). Les muscles 
respiratoires sont innerves par les nerfs des 
racines cervicales (C IV-VIII) et dorsales (D 1- 
VII). La regulation de la respiration permet 
d'ajuster la ventilation de maniere a maintenir 
les P 02 j Pco 2 , et le pH sanguin a des valeurs 
appropriees, le pH et la Pco 2 , du sang etant 
intimement dependants I'un de I'autre (cf. p. 110 
et suiv.). II y a differents types de recepteurs au 
niveau des voies afferentes du SNC, des 
chemorecepteurs, des mecanorecepteurs et 
d’autres recepteurs. 

Les chemorecepteurs peripheriques se 

situent au niveau des corpuscules aortique et 
carotidien. Chez I'homme le premier organe 
sensible a 0 2 est le corpuscule carotidien. Les 
impulsions partant de ces recepteurs 
augmentent des que la P 02 , chute au dessous 
d'environ 13,3 kPa (= 100 mmHg). La frequence 
des impulsions ne peut etre accrue au dessous 
de 4 kPa = 30 mmHg). L'augmentation de la 
reponse ventilatoire a une chute de Po 2 , est 
potentialisee par une elevation de Pco 2 , ou par 
une concentration accrue en H+. La reponse a 
P G0 2 est lineaire en dessous de 5,3 kPa ( = 40 
mmHg) et pour un pH de 7,7 a 7,2. 

Une augmentation du C0 2 et consecutivement 
une chute du pH du liquide cepha-lorachidien 
(LCR) stimule les chemorecepteurs centraux 

du bulbe rachidien anterieur (medulla 
oblongata, cf. p. 272). Ce stimulus renforce 
I'activite respiratoire afin d'abaisser la P 002 , 
sanguine (et par la-meme celle du LCR). 

Lors de la retention chronique de C0 2 , le 

centre medullaire devient insensible aux 
variations de Pco 2 , de telle maniere que la Po 2 , 
devient le « moteur de la respiration » (voir 
aussi p. 98). Dans ce cas, si la Po 2 , est 
augmentee par respiration d'oxygene pur 
(100%d'02), la commande respiratoire peut etre 
abolie avec comme consequence le coma et la 
mort. Pour prevenir cette eventualite, les 
malades ayant une elevation chronique de P 002 , 
doivent seulement recevoir un air enrichi en 0 2 
plutot que 100% d’0 2 (cf. p. 108). 

Les mecanorecepteurs se rencontrent dans 
les voies aeriennes superieures et les poumons. 
Ils sont de differents types et ont des fonctions 
variees. Dans les poumons, les principaux 


recepteurs sont les tensorecepteurs 
pulmonaires qui participent au reflexe de 
Hering-Breuer. Lors de l'augmentation de 
I'inspiration, les tensorecepteurs sont stimules 
et engendrent des impulsions transportees 
jusqu'au SNC par des grosses fibres 
myelinisees du nerf vague (X). Ils augmentent la 
duree de chaque cycle et diminuent la 
frequence. Ils sont egalement impliques dans 
des reflexes amenant bronchoconstriction, 
tachycardie et vasoconstriction. 

Le controle de la respiration automatique par le 
systeme nerveux central est sous I'influence des 
centres respiratoires situes au niveau du pont et 
de la moelle. Ces centres bulbaires modulent la 
profondeur de I’inspiration et le point de rupture 
de la fin de I'inspiration. Le centre medullaire est 
important pour etablir I’activite rythmique 
respiratoire et joue egalement un role dans le 
reflexe de Hering-Breuer, lequel inhibe I'ins- 
piration lorsque le poumon est distendu. 

D'autres afferences arrivent aux centres medullaires 
concernant notamment : les propriorecepteurs (cf. p. 
278) qui coordonnent I'activite musculaire avec la 
respiration ; la temperature corporelle qui, par 
exemple, augmente la frequence respiratoire pendant 
la fievre ; les barorecepteurs (cf. p. 179) qui envoient 
des afferences aux centres medullaires aussi bien 
qu'aux centres cardio-inhibiteurs medullaires ; en sens 
inverse, I'activite respiratoire a une influence sur la 
pression sanguine et la frequence cardiaque, mais les 
effets sont faibles; les centres nerveux superieurs 
(cortex, hypothalamus, systeme limbique) ont egale¬ 
ment une action sur la respiration durant les emotions 
(anxiete, peur, douleur), ou lors des reflexes tels que 
I'eternuement. le baillement, etc. Quand on retient 
volontairement sa respiration, on peut inhiber la 
respiration automatique jusqu'au point de rupture 
atteint quand l'augmentation de Pco2, et la chute de 
P02, sont telles qu'elles outrepassent I'inhibition 
volontaire. L'apparition du point de rupture peut etre 
retardee par une hyperventilation prealable (cf. p. 106). 

Les termes suivants decrivent I'activite respiratoire : 
I'hyperpnee et I'hypopnee caracterisent la profondeur 
de la respiration ; la tachypnee, la bradypnee et 
I'apnee caracterisent la frequence respiratoire sans 
tenir compte de I'efficacite ou des besoins. La 
dyspnee est la conscience d'une respiration peu 
profonde et I'orthopnee est une dyspnee severe 
necessitant une position verticale du thorax pour 
permettre la respiration. L'hypo- ou I'hyperventilation 
decrivent les situations ou la ventilation alveolaire est 
trop faible ou trap elevee par rapport aux besoins 
metaboliques, ceci aboutissant a une elevation ou une 
diminution respective de la Pco 2 alveolaire. 
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106 Respiration 
Respiration en plongee 

Meme si I'apport d'air est assure, la plongee est la 
cause de problemes respiratoires par suite de 
I'augmentation de pression barometrique (P B ) de 98 
kPa (= 1 at = 735 mmHg) tous les 10 m de profondeur 
d'eau. Lors de la plongee juste sous la surface de 
I'eau, les voies respiratoires peuvent etre reliees a 
I'exterieur par un tuba qui permet de respirer I’air 
ambiant (B). Cependant, plusieurs facteurs limitent la 
profondeur a laquelle la plongee avec tuba est possible 

1) Le tuba augmente I'espace mort fonctionnel (B). 
Quand I'espace mort (of. p. 86. 92) atteint le volume 
courant, I'air renouvele ne peut plus atteindre les 
alveoles. La reduction du diametre du tuba permet de 
diminuer le volume de I'espace mort mais n'a pas 
d'interet : cela augmente la resistance des voies 
aeriennes. 

2) La pression exercee par I'eau sur le thorax 
augmente les forces necessaires a I'inspiration. La 
pression inspiratoire maximum que peuvent produire 
les muscles est approximativent de 11 kPa (112 cm 
H 2 0 ; cf. p. 89), si bien qu'a 112 cm de profondeur 
I'inspiration est impossible et le thorax est fixe en 
expiration (B). 3) De plus, la pression externe elevee 
comprime le sang de la Peripherie dans les poumons 
(retour veineux, cf. p. 184), provoquant un oedeme 
pulmonaire. 

La plongee a de grandes profondeurs (jusqu'a 70 m 
environ) necessite I'utilisation d'appareils de plongee 
reglant automatiquement la pression de fair inspire 
(contenu dans des bouteilles sous pression) a la 
pression de I'eau. L'elevation de la P B liee a la 
profondeur augmente la quantite de N 2 et d'autres gaz 
dissous dans le plasma, par augmentation de leur 
pression partielle (A). Par rapport au niveau de la mer, 
a moins 60 m, il y a 7 fois plus d'azote sous forme 
dissoute. Lors de la remontee par paliers vers la 
surface, la pression diminue a nouveau et le N 2 
supplementaire ne reste pas en solution. Si la 
remontee est trap rapide, le N 2 est brutalement libere 
dans le sang a Y etat gazeux sous forme de bulles 
(comme lorsqu'on ouvre une bouteille de boisson 
gazeuse) lesquelles provoquent une obstruction des 
petits vaisseaux sanguins creant ainsi une embolie 
gazeuse (maladie des plongeurs ou des caissons, 
A). Le traitement des troubles de decompression 
consiste en une recompression immediate et ensuite 
une lente decompression. Bien que N 2 ne soit pas 
physiologiquement actif a la pression barometrique, 
des niveaux de p N 2 eleves sont toxiques et depriment 
le systeme nerveux de la meme maniere que les gaz 
utilises en anesthesie. A une pression de 400-500 kPa 
(correspondant a 30-40 m de profondeur), N 2 peut etre 
cause d'euphorie, a de plus grandes profondeurs et 
pour une plus longue exposition il provoque une 
narcose (« ivresse des profondeurs »), qui ressemble a 
une intoxication alcoolique. Ces effets peuvent etre 
prevenus en substituant I'helium a N 2 car I'helium a un 
effet anesthesique moindre. La fraction normale d'0 2 
dans I'air (0,21 I/I ou 21 Vol %) devient mortelle a une 
profondeur de 100 m car la p 02 inspiratoire atteint la 
valeur toxique absolue de 220 kPa (cf. p. 108). 


Lorsque Ton plonge sans aucun appareil en retenant 
sa respiration, la pression partielle du C0 2 , P C o2, 
augmente (cf. p.78) dans le sang, car le C0 2 produit 
dans I'organisme n'est pas rejete. A partir d'une 
certaine P C o 2 , la stimulation des chemorecepteurs (cf. 
p. 104), donne la sensation de dyspnee correspondant 
au signal « remontee ! ». Pour retarder ce moment, on 
peut, avant la plongee, diminuer la P C o 2 , normale dans 
le sang en procedant a une hyper-ventilation (plusieurs 
respirations amples successives). Devolution des 
pressions partielles dans I'alveole ainsi que 
I'importance et la direction des echanges gazeux 
alveolaires pour ce type de plongee (10 m de 
profondeur pendant 40 s) sont indiquees en C : 
I'hyperventilation initiate abaisse la P C o 2 , (Cligne verte 
en trait plein) et augmente quelque peu la P 02 , (C, 
ligne rouge) dans I'alveole (et dans le sang). La 
plongee a 10 m de profondeur double la pression sur 
le thorax et done sur les alveoles, ce qui provoque une 
forte augmentation des pressions partielles (Pco 2 - Po2- 
P N2 ) des gaz. De ce fait, les alveoles liberent 
davantage d'0 2 dans le sang et le C0 2 circule des lors 
dans le meme sens (C, en bas). Lorsque la P co2, dans 
le sang a suffisamment augmente, le signal «remontee 
!» se produit (cf. ci-dessus). Au cours de la remontee, 
la Po, dans le sang et I'alveole diminue rapidement 
(consommation d'0 2 et decompression) et I'echange 
d'oxygene alveolaire cesse. Au niveau de la surface de 
I'eau, la P0 2 , atteint ainsi une valeur encore tolerable. 
Par contra, si I'on precede a une hyperventilation 
excessive avant la plongee, le signal « remontee ! » 
arrive trop tard et la P0 2 , tombe a zero avant que la 
surface de I'eau soit atteinte (perte de connaissance, 
mort par noyade, C, lignes en pointilles). 

Barotraumatisme : Au cours de la plongee, certaines 
cavites remplies de gaz (poumons, oreille moyenne, 
etc.) sont reduites de volume sous I'effet de 
I'augmentation de la pression (jusqu'a 1/2 a 10 m de 
profondeur et 1/4 a 30 m), a moins que le volume d'air 
manquant ne soit remplace. C'est ce qui se produit 
automatiquement dans les poumons lorsqu'on utilise 
des appareils de plongee. Mais la communication entre 
I'oreille moyenne et le pharynx par I'intermediaire de la 
trompe d'Eustache n'est ouverte qu'occasionnellement 
(lors de la deglutition) ou pas du tout (par exemple, 
lorsqu'on est enrhume). Si la compensation volumique 
fait defaut a ce niveau lors de la plongee, I'augmen- 
tation de la pression de I'eau dans le conduit auditif 
externe provoque un bombement du tympan vers 
I'interieur (douleur) et peut meme occasionner sa 
rupture : I'eau penetre et irrite I'organe de I'equilibration 
(cf. p. 298) d'un cote, ce qui conduit a des nausees, 
des vertiges et une perte du sens de I'orientation. Pour 
prevenir cela, on doit de temps a autre comprimer I'air 
hors des poumons vers I'oreille moyenne (se boucher 
le nez et comprimer). 

Lors de la remontee, les cavites remplies de gaz 
augmentent a nouveau de volume. Si la remontee se 
fait trop rapidement ( > 18 m/min), done sans aucun 
rejet d'air a etapes regulieres, il se produit notamment 
des fissures dans les poumons (pneumothorax ; p. 82) 
avec des hemorragies et des embolies gazeuses 
souvent mortelles. 
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108 Respiration 

Respiration en haute altitude 

Au niveau de la mer, la pression barometrique 
(P B ) est en moyenne de 101,3 kPa (760 mmHg). 
A partir du pourcentage d'0 2 dans Pair (0.21 ), 
on peut calculer la pression partielle de l'0 2 
dans I'air inspire (P, 02 soit 21.33 kPa environ 
(160 mmHg) (cf. p. 78). Au fur et a mesure que 
I'altitude s'eleve au-dessus du niveau de la mer, 
la p B et done la P !02 (A, colonne 1), diminuent de 
meme que la pression partielle de l'0 2 dans les 
alveoles (Pack) la pression partielle alveolaire de 
l'O z au niveau de la mer etant de 13.33 kPa 
environ (100 mmHg) (A, colonne 2). Si la P A o 2 , 
qui determine I'apport d'0 2 , atteint le seuil 
critique de 4.7 kPa environ (35 mmHg), des 
troubles de la fonction cerebrale apparaissent 
(hypoxie. cf. p. 102). Lors d'une respiration 
normale, ce seuil serait atteint a une altitude de 
4 000 m environ (A, courbe en pointilles dans la 
colonne 2). Mais la diminution de la P 02 , 
provoque, grace aux chemorecepteurs (cf. p. 
102), une augmentation du debit respiratoire vt 
(respiration par manque d'0 2 ) (A, colonne 4). 
La P A02 peut ainsi etre maintenue a un niveau 
plus eleve, de sorte que le seuil critique n'est 
atteint qu'autour de 7 000 m environ 
(j gain d'altitude. A). Comme on peut le voir a 
partir de I'equation des gaz alveolaires, 
p A 02 = PI02 - Paccg/ QR a un niveau de pression 
barometrique donne, aucune chute de p A co 2 
(provoquee par une hyperventilation) ne peut 
amener une elevation de la P 0 2 alveolaire. Au 
dessus de 7 000 m d'altitude, il y a 
generalement perte de connaissance. 
Cependant la respiration d'0 2 a I'aide de 
bouteilles sous pression permet d'atteindre 
des altitudes plus elevees (A, colonne 1, courbe 
verte). La p A 02 critique est alors atteinte pour 
une altitude de 12000 m (A, colonne 3), mais si 
v T est egalement augmente, cette limite peut 
etre repoussee a 14000 m. 

Toutefois a une altitude de 10400 m, la p b chute 
a 25 kPa (= 187 mmHg) et meme en respiration 
sous 100% d'0 2 , il est impossible d'assurer une 
P 02 , de 13.33 kPa (= 100 mmHg). De telles 
altitudes ne peuvent etre depassees sans 
qu'apparaisse une hypoxie. Les avions long 
courrier modernes volent de ce fait legerement 
sous ce plafond de p b de fagon a permettre la 
ventilation a I'aide de masque a oxygene, sans 
risque d'hypoxie, en cas de depressurisation de 
la carlingue. En dessous des valeurs critiques 
de Pao 2 (4,7 kPa = 35 mmHg) ou de P B (16.3 kPa 
= 122 mmHg) une combinaison pressurisee ou 
des cabines pressurisees sont indispensables 


pour survivre. 

L'acceleration maximale de la respiration (environ 3 
fois la respiration de repos) est relativement plus faible 
en cas de manque d'oxygene que lors d'un effort 
physique a une altitude normale. Ceci est du au fait 
que I'hyperventilation d'altitude entralne une chute de 
la Pco 2 dans le sang ; il en resulte une alcalose 
respiratoire (cf. p. 116). Cela se traduit par une 
diminution de la stimulation respiratoire par les 
chemorecepteurs centraux (cf. p. 104), effet qui 
s'oppose a la stimulation respiratoire par les chemore¬ 
cepteurs a l'0 2 . L'alcalose respiratoire est neanmoins 
compensee au bout d'un certain temps par une 
augmentation de I'elimination du HC0 3 . De ce fait, le 
pH sanguin se rapproche a nouveau de la normale, et 
la stimulation respiratoire peut etre mise en evidence 
par I'insuffisance d'0 2 . L'excitation des 
chemorecepteurs a l'0 2 en altitude provoque aussi une 
augmentation de la frequence cardiaque: un apport 
d'0 2 suffisant dans les tissus est egalement assure par 
I 'augmentation du debit cardiaque (cf. p. 154). 
L'erythropoiese est egalement stimulee en altitude. 
Apres une periode d'acclimatation prolongee, le 
nombre de globules rouges s'eleve dans le sang 
(polyglobulie) par suite de I'augmentation de la 
secretion d'erythropo'fetine (cf. p. 60). Cependant cette 
augmentation est limitee par I'elevation simultanee de 
la viscosite sanguine (cf. p. 64 et p. 156). Quand la Po, 
arterielle s'eleve, la secretion d'erythropo'fetine 
diminue. Les habitants du massif des Andes (5 500 m), 
ont une polyglobulie et une p A 02 basse, mais les plus 
jeunes d'entre eux, tout au moins, semblent vivre 
assez normalement. 


Intoxication par l'0 2 

Si la pression partielle de l'0 2 dans I'air inspire (Pi 02 ) 
est superieure a la normale ( > 22 kPa ou 165 mmHg), 
que ce soit en raison d'une augmentation de la 
concentration d'Os (oxygenotherapie) ou d'une eleva¬ 
tion de la pression totale pour une teneur en 0 2 
normale [plongee, cf. p. 106), il se produit une 
hyperoxie. La toxicite de l'0 2 depend de la P 102 (seuil 
critique > 40 kPa environ ou 300 mmHg) et de la duree 
de I'hyperoxie. Des lesions pulmonaires apparaissent 
(diminution du surfactant, cf. p. 90) lorsque la P 102 
s'eleve a 70 kPa environ (0,7 at) pendant plusieurs 
jours ou a 200 kPa environ (2 at) pendant 3 a 6 
heures. Les premiers symptomes en sont la toux et 
des douleurs lors de la respiration. Si la P 102 est 
superieure a 220 kPa (2,2 at), ce qui correspond a 
environ 100 m de profondeur avec alimentation en air 
comprime, des crampes apparaissent, suivies d'une 
perte de connaissance. 

Les prematures perdent la vue s'ils sont 
longtemps exposes a une P 102 > 40 kPa (par 
exemple en couveuse), car, dans de telles 
conditions, le corps vitre se trouble. 
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A. La respiration en altitude (sans acclimatation) 


Respiration 109 









































































































































































110 Equilibre acido-basique 


pH, tampon, equilibre acido-basique 
Le pH qui represente la concentration en 
ions H+ [H+] est donne par la formule : 
pH = - log [H+] (cf. p. 333 et suiv.). 

Le pH du sang s'eleve en moyenne a 7,4 
environ (valeurs normales, cf. p. 114), ce qui 
correspond a une [H+] de 40 nmol/l environ. En 
dehors de certaines secretions locales (sue 
pancreatique, urine) le pH est presque identique 
pour tous les liquides de I'organisme avec une 
valeur de I’ordre de 7.2-7.4 pour les liquides 
intracellulaires. La Constance du pH est 
particulierement importante pour I'organisme : la 
forme moleculaire des proteines par exemple 
depend du pH ; il en est de meme de la 
structure normale des elements constitutifs de 
la cellule. L'activite optimale enzymatique est 
assuree pour un pH normal. Par consequent, 
lorsque le pH s’ecarte beaucoup de cette valeur, 
des troubles du metabolisme, de la permeabilite 
membranaire, de la repartition electrolytique, 
etc. apparaissent. Des pH inferieurs a 7,0 et 
superieurs a 7,8 sont incompatibles avec la vie. 
Plusieurs tampons pH assurent la Constance 
du pH dans I'organisme (cf. p. 334 et suiv.). Le 
principal tampon du sang et du liquide interstitiel 
est le systeme : C0 2 + H 2 0<— > HC0 3 ‘ + H + 
Pour un pH donne dans une solution, le rapport 
des concentrations de chaque « base » tampon 
(par exemple [HC0 3 ]) est fixe par « I’acide » 
tampon correspondant (done, dans I'exemple 
cite, [C0 2 ]) (equation d'Henderson- 
Hasselbalch ; A et cf. P. 113). 

Le systeme tampon C0 2 /HC0 3 ' revet une 
grande importance dans le sang ; non 
seulement il peut tamponner les ions H+ 
(comme les autres tampons), mais aussi les 
concentrations des deux constituants du 
tampon peuvent varier sensiblement, inde- 
pendamment Tune de I'autre : la [C0 2 ] est 
regulee par la respiration et la [HC0 3 -] est 
regulee par les reins (A). 

Parmi les autres tampons, le plus important est 
I'hemoglobine contenue dans les erythrocytes : 

HbH <—> Hb- + H+ ; 

Hb0 2 H < _ > Hb0 2 + H+. 

L'Hb oxygenee et relativement acide capte moins 
d'ions H+ et en libere davantage que I'Hb reduite qui 
est moins acide (cf. aussi p. 96 et 98). De ce fait, si de 
I'Hb est oxygenee en Hb0 2 dans les poumons, des 
ions H+ sont liberes : ils compensent partiellement 
I'augmentation du pH qui est due au rejet du C0 2 a ce 
niveau. 


Les proteines plasmatiques ainsi que les phos¬ 
phates inorganiques (H 2 P0 4 * > H+ + HP0 4 2 ‘) 

et organiques (dans I'erythrocyte) exercent en 
outre un effet tampon. L’interieur des cellules 
des divers tissus peut aussi servir de tampon. 

L'ensemble des tampons du sang (cf. p. 112) 
a pH 7.4 constant est d'environ 75 mmol • 1 1 
(ApH)- 1 et la somme des bases tampons est 
normalement de I'ordre de 48 meq/l (cf. p. 114 
et 118). Cette derniere est la somme de toutes 
les formes de tampon qui peuvent capter des 
ions H+ (HC0 3 -,Hb-, Hb0 2 -, phosphoglycerate, 
proteine e- plasmatique. HP0 4 2 ', etc). 

Pour evaluer le pouvoir tampon du sang dans 
I'organisme, la concentration en base tampon 
est generalement preferee a la capacite tampon 
car cette derniere valeur depend de la PC0 2 . 

Le pH du plasma, et done du sang, peut etre 
influence par toute une serie de facteurs (A) : 

a) des ions H+ peuvent etre directement 
apportes sous forme d'acide chlorhydrique, 
d'acide lactique, d'acide acetyl-acetique, d'acide 
|B-hydroxybutyrique, d'acide cetonique, d'acide 
sulfurique, etc., au cours du metabolisme ou 
elimines du sang, par voie renale (cf. p. 144 et 
suiv.) ou lors de vomissements (cf. p. 114), 

b) des ions OH- peuvent etre apportes avec les 
sels (basiques) des acides faibles lors d'une 
alimentation essentiellement vegetale. Les ions 
OH- liberes au cours de la degradation se lient 
principalement au C0 2 ; il se forme du HC0 3 -, 
ce qui provoque une augmentation du pH. 

c) la concentration en gaz carbonique [C0 2 ] 
peut changer a la suite de modifications de la 
production de C0 2 lors du metabolisme ou a la 
suite du rejet du C0 2 dans les poumons. Si la 
concentration en C0 2 diminue, le pH augmente 
et inversement (A). 

d) la concentration en bicarbonates [HC0 3 ] 
peut etre modifiee, a la suite de I’elimination du 
HC0 3 - par les reins ou de la perte de HC0 3 - 
lors de diarrhees (cf. p. 114 et 146), 
I'augmentation (ou la diminution) de la [HCCV] 
provoquant une augmentation (ou une 
diminution) du pH. 
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Le tampon bicarbonate-gaz carbonique 

Dans une solution de bicarbonate, le rapport 
entre la concentration en bicarbonate [HC0 3 -] et 
la concentration en gaz carbonique dissous 
[C0 2 H] determine le pH (A. en haut, equation 
d'Henderson-Hasselbalch). 

Si par exemple la [HC0 3 -] = 24 mmol/1 et la 
[C0 2 ] = 1,2 mmol/I, le rapport [HC0 3 -] / [C0 2 ] 
est alors egal a 24/1,2 = 20 ; si on introduit 
log 20 (= 1,3) et pK (= 6,1) dans I'equation, on 
obtient un pH de 7,4 (A, en haut). Si la [HC0 3 -] 
tombe a 10 mmol/l et la [C0 2 ] a 0,5 mmol/l, le 
rapport devient 10/0,5 = 20 : bien que les 
concentrations baissent, le rapport des deux 
valeurs ne varie pas et le pH reste done 
constant. 

Si des ions H+ sont introduits dans une solution 
tamponnee, ils se lient a la base tampon 
(ici HCO 3 -), ce qui donne I'acide tampon 
HCO 3 - + H+ — > C0 2 + H 2 0. Dans un systeme 
ferme, la quantite d'acide tampon qui se forme 
est exactement la meme que la quantite de 
base tampon qui est consommee (I’inverse est 
egalement valable lorsqu'on ajoute des ions 
OH-). 

Les valeurs initiales qui ont ete indiquees, a 
savoir 24/1,2 mmol/l pour [HCO3-] / [C 0 2 ] (A, en 
haut), varient lorsqu'on ajoute par exemple 
2 mmol/l d’ions H+ et deviennent 22/3,2, le pH 
tombant a 6,93 (A. a gauche). Ceci signifie que 
la capacite tampon (voir ci-dessus) du 
HCO3-/CO2 est plus faible dans un systeme 
ferme, puisque la valeur du pH : 6,93 est assez 
eloignee de la valeur souhaitee de 7,4 (cf. p. 
334). 

Mais si le C0 2 qui se forme en plus est enleve 
de la solution (systeme ouvert; A, a droite), 
seule la concentration en bicarbonate varie 
lorsqu'on ajoute des ions H+ (2 mmol/l). Le 
rapport [HCO 3 -] / [C0 2 ] ( = 22 / 1 , 2 ) et done aussi 
le pH (7,36) diminuent beaucoup moins dans ce 
cas que lors du tamponnage dans le systeme 
ferme. 

Le pouvoir tampon du bicarbonate dans 
I'organisme provoque la formation d'un 

systeme ouvert, car la pression partielle du 
C0 2 (Pco 2 et done la concentration en C0 2 

([C0 2 ] = a • Pco 2 ; cf. p. 98) du plasma sont 
reglees par la respiration (B). 

Normalement, la quantite de C0 2 rejetee est 
egale a la quantite de C0 2 produite lors du 
metabolisme (15000 a 20000 mmol/j). II regne 


dans les alveoles une Pco 2 constante (cf. p. 92 
et suiv.), qui modifie la Pco 2 plasmatique a 
chaque passage pulmonaire ; 
autrement dit, la Pco 2 dans le sang arteriel est 
egalement constante. Un apport d'ions H + 
provoque une augmentation de la Pco 2 dans le 
sang (H+ + HC0 3 - 4 C0 2 + H 2 0) (B, a gauche). 
Le C0 2 supplementaire est rejete tres 
rapidement par le poumon, de sorte que la Pco 2 
arterielle ne varie pratiquement pas malgre 
I’addition d'ions H+ (systeme ouvert). 

Le calcul ci-apres montre qu'une telle 
augmentation du rejet de C0 2 n'est 
quantitativement pas tres importante : par 
exemple, si la production d'ions H+ est 
multipliee par 2 dans I'organisme en I'espace 
d'une journee (normalement 60 mmol/j), il se 
forme (sans tenir compte du tampon non 
bicarbonate) 60 mmol de C0 2 supplementaires 
par jour, ce qui represente environ 0,3 % 
seulement du rejet normal deC0 2 par jour. D'un 
autre cote, le HC0 3 - utilise pour tamponner ces 
60 mmol/j d'ions acides est quantitativement 
beaucoup plus important. II represente environ 
1/6 de la quantite totale de HC0 3 - contenue 
dans le LEC. L'excretion renale d'ions H+ est 
done necessaire. Pour chaque ion H+ excrete, 
un ion HCO3- est forme (cf. p. 147, Cl) 

Dans son principe, I’apport d'OH- peripherique 
agit de fagon analogue. Etant donne que 
OH- + C 0 2 i HCO3-, la [HCO3-] augmente et la 
Pco 2 sanguine est plus faible que la normale. 
Par suite de la diminution du rejet de C 0 2 , la 
Pco 2 arterielle n'est en rien modifiee (B, a 
droite), si bien que le pH arteriel augmente 
legerement du seul fait de I'augmentation de la 
concentration du HCO3-. 

Parallelement au systeme HC0 3 - / C0 2 , (environ 
53 % du pouvoir tampon du sang), des ions OH- ou H+ 
dans le sang sont egalement tamponnes par les 
tampons non bicarbonates (principalement 
intracellulaires) (TNB : = 47 % du pouvoir tampon). 
Les TNB sont les tampons dans un systeme ferme ; 
autrement dit, leur concentration totale ([base TNB] + 
[acide TNB]) reste constante, meme apres un 
tamponnage. Dans le sang, I'hemoglobine est le TNB 
le plus important (cf. p. 118). La capacite tampon du 
sang peut etre reduite, de fagon sensible, dans 
I'anemie. Les TNB sont efficaces non seulement avec 
le tampon HCO3-/CO2 dans les troubles du 
metabolisme acido-basique (cf. p. 114), mais ils 
deviennent le seul tampon efficace dans les troubles 
acido-basiques respiratoires dont les premiers signes 
sont des modifications prolongees du CO2 plasmatique 
(cf. p. 116). 
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pK (6.1)+ log L HCO ’:] mmo1 ^ _ pH 
[C0 2 ] mmol/I 


(Hcoril 

£=71 


Equation d MondersorvHasselbalch 


24 mmol/1 



A. Poo voir tampon du bicarbonate dans un systdme ouvert et dans un system© ferm6 



B. Pouvoir tampon du bicarbonate dans le sang : systdme ouvert 


































































































114 Equilibre acido-basique 


Equilibre acido-basique Maintien 
et regulation 

L'equilibre acido-basique est assure par les 
mecanismes homeostatiques maintenant le pH 
constant. Les parametres acido-basiques 

Femmes 

[H+] 
pH 
P C02 
[HCO3-] 

L'equilibre acido-basique est assure lorsque les bilans 
ci-apres sont equilibres dans I'organisme : 

1. Apport ou production d'ions H+ -Apport ou 
production de HC0 3 - = Elimination des ions 
H+ - Elimination du HC0 3 - = 60 mmol/j 
(suivant I'alimentation) ; 

2. Production de C0 2 = Elimination du C0 2 = 
15000 a 20000 mmol/j. 

Dans le premier bilan, la production d'ions H+(H 3 P0 4 
et H 2 S0 4 ) et I'elimination correspondante des ions H+ 
par les reins (cf. p. 144 et suiv.) jouent les principaux 
roles. Cependant, une alimentation vegetale peut 
entratner un apport d'HC0 3 - considerable 
(metabolisme : OH-+ C0 2 4 HCO 3 -) (cf. p. 110). Pour 
que l'equilibre soit retabli, le HCO 3 - est elimine dans 
I'urine (c'est la raison pour laquelle I'urine d'un 
vegetarien est alcaline). 

La somme des bases tampon (BT) dans le sang est 
egalement importante pour apprecier l'equilibre acido- 
basique (cf. p. 110). Les ecarts de la BT par rapport a 
la normale [qui depend de la concentration 
d'hemoglobine (cf. p. 118)] expriment un excedent en 
base ou exces de base (EB) : EB = BT r e e ii e - BT norma i e 
La diminution de la BT entratne un EB negatif et 
I'augmentation de la BT un EB positif (cf. aussi p .118) 

Perturbations de l'equilibre acido-basique 

Si le pH sanguin s'eleve au-dessus de la limite 
superieure de la normale (7,45), on parle d'alcalose ; 
si le pH tombe au-dessous de la limite inferieure de la 
normale (7,35), on parle d'acidose. De plus, suivant 
I'origine du trouble, on distingue d'une part une 
acidose metabolique ou une alcalose metabolique 
et d'autre part une acidose respiratoire ou une 
alcalose respiratoire (troubles respiratoires, cf. p. 116 
et suiv.). 

Les troubles metaboliques sont souvent lies a un 
desequilibre entre la production et I'excretion des ions 
H+. Les troubles de l'equilibre acido-basique peuvent 
etre partiellement ou totalement compenses ou non 
compenses. 


normaux du plasma arteriel (mesure dans le 
sang capillaire arterialise) sont les suivants 
(pour les valeurs- dans les erythrocytes, voir 
tableau P. 96) : 


Hommes 


Acidose metabolique 

Une acidose metabolique (non respiratoire, pH bas, 
HCO3- bas) peut etre provoquee notamment par: 

1) une incapacity du rein a eliminer les ions H+ 
produits; 2) une ingestion d'acide; 3) une production 
acide endogene accrue comme c'est le cas dans le 
diabete ou lors du jeune (degradation incomplete des 
graisses, acidocetose) ; 4) une production anaerobique 
d'acide lactique (oxydation incomplete des hydrates de 
carbones) ; 5) une augmentation de la production 
d'H 3 P0 4 et d'H 2 S0 4 lors du metabolisme cellulaire ; 6) 
une perte en HCO3-, comme dans les diarrhees ou 
vomissements ou encore par le rein (acidose tubulaire 
renale, ou utilisation d'inhibiteurs de I'anhydrase 
carbonique; cf. P. 142). 

Dans I'acidose metabolique (A), il se produit avant tout 
un tamponnage des ions H+ excedentaires (une perte 
d'HCCV par les reins ou I'intestin correspond aussi a 
une augmentation des ions H +). Le HCO3- et les 
bases tampon non bicarbonates (TNB-) participent 
chacun dans un rapport 2/3 pour 1/3 a ce tamponnage, 
le CO3- forme a partir du HC 0 3 - quittant I'organisme 
par les poumons (systeme ouvert, cf. p. 112). La 
deuxieme etape consiste en une compensation de 
I'acidose metabolique : I'abaissement du pH conduit 
(par I’intermediaire des chemorecepteurs, cf. p. 118) a 
une augmentation du debit respiratoire et celle-ci 
entratne a son tour un abaissement de la Pco, 
alveolaire et arterielle. Au cours de cette 
compensation respiratoire (A, en bas), non 
seulement le rapport [HCO3-] / [C 0 2 ] se rapproche a 
nouveau de la normale (20/1), mais le TNB-H est 
retransforme en TNB- (en raison de I'augmentation du 
pH). Ce processus entratne une consommation de 
HCO3- ce qui, pour compenser, rend necessaire un 
rejet supplementaire de C 0 2 par le poumon (A, en 
bas). Si la cause de I'acidose persiste, la 
compensation respiratoire devient insuffisante. Une 
augmentation de I'elimination des ions H* par les 
reins (cf. p. 144 et suiv.) devient alors necessaire. 

Alcalose metabolique 

Une alcalose metabolique (non respiratoire. pH eleve. HCO3- 
eleve) est provoquee notamment par: 1) I'entree de substances 
alcalines (par exemple HCO3-) ; 2) I'augmentation du metabo¬ 
lisme d'anions organiques comme le lactate et le citrate sous 
forme de sels basiques ; 


39.8 ± 1.4 mmol/l 
7.40 ±0.015 

5.07 ± 0.3 kPa (=38 ± 2 mmHg) 
24 ± 2.5 mmol/l 


40.7 ± 1.4 mol/l 
7.39 ±0.015 

5.47 ± 0.3 kPa (=41 ± 2 mmHg) 
24 ± 2.5 mmol/l 
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3) la perte d'ions H + a la suite de vomissements 
ou par suite d'excretion renale accrue de H + ou 
de deficience de K+ (cf. p. 148). Le 
tamponnage de ce trouble evolue suivant le 
meme schema que lors de I'acidose 
metabolique (base tampon en exces), mais la 
compensation respiratoire par hypoventilation 
est toutefois limitee en raison du manque 
simultane d'0 2 . Si I'alcalose n'est pas d'origine 
renale, elle peut etre corrigee par une 
augmentation de I'elimination urinaire d'ions 
HC0 3 -. 

L'alcalose metabolique est courante en clinique. 
L'elevation du pH diminue le calcium libre et 
peut conduire a la tetanie. Le systeme nerveux 
devient plus irritable, ce qui peut produire des 
convulsions. L'ECG se modifie comme dans 
I'hypokaliemie (cf. p. 172). L'alcalose est parti- 
culierement dangereuse pour les patients sous 
digitaliques. 

Perturbations respiratoires 

Si la quantite de CO2 rejete est plus importante que 
celle qui est produite au cours du metabolisme, la PCO 2 
qui regne dans le plasma diminue [hypocapnie], ce qui 
conduit a une alcalose respiratoire (A). A I'inverse, si 
la quantite de CO2 rejetee est trap faible, la PCO2 
plasmatique augmente [hypercapnie], ce qui donne 
lieu a une acidose respiratoire (A). Alors que, lors 
d'une acidose metabolique (cf. p. 114), le bicarbonate 
et les bases tampon non bicarbonates (TNB-) 
tamponnent parallelement la diminution du pH, lors 
d'une acidose respiratoire (A) les deux systemes 
tampon ont un comportement tres different. Le tampon 
HCO3-/CO2 ne peut etre tres longtemps efficace car, 
dans les perturbations respiratoires, les modifications 
de PCO 2 sont la cause et non le resultat de celles-ci, 
comme c'est le cas dans les desordres metaboliques 
(cf. p. 114). 

Les causes de I'acidose respiratoire (pH bas, 
Pco 2 elevee) sont liees a une difficulte des 
poumons a eliminer le C0 2 ; c'est notamment le 
cas lors 1) d'une diminution du tissu 
pulmonaire (tuberculose, pneumonie) ; 2) d’une 
stimulation ventilatoire insuffisante (par exemple 
lors de polyomyelite ou d'intoxication par les 
barbyturiques) ; 3) enfin par anomalie de la 
cage thoracique (scoliose). 

L'augmentation de la PCO 2 provoque une elevation de 
la concentration du CO2 dans le plasma 
([CO2] = a . PCO 2 ), ce qui entraine a nouveau une 
augmentation de la formation de HCO3- et des ions H+ 
(A). Les ions H+ sont captes par les bases TNB 
(TNB- + H+ 4 TNB-H), alors que la [HCO3-] dans le 
plasma augmente. La somme des bases tampon ( BT ; 


cf. p. 110) reste done egale, contrairement a ce qui se 
passe dans I'acidose metabolique (une faible diminu¬ 
tion des BT conduit done a une diffusion partielle du 
HCO 3 - mais pas de I'hemoglobine, dans I'interstitium). 
Malgre l'augmentation de la [HCO 3 -], le rapport [HCO 3 - 
/CO 2 ] est plus faible et le pH diminue (pH bas, 
acidose). Si l'elevation de la PCO 2 persiste, un 
processus de compensation se declenche (A) : apres 1 
ou 2 jours, les ions H + sont elimines par les reins (sous 
forme d'acide titrable de NH 4 + (cf. pi44 et suiv.). 
Chaque fois qu'un ion H+ est secrete par la cellule 
tubulaire, un ion HCO 3 - est rejete dans le sang (le seuil 
renal pour l'HC 03 - augmente). De ce fait, la [HCO 3 -] 
dans le sang augmente jusqu'a ce que le pH se soit 
normalise a nouveau malgre l'elevation de la Pco 2 
(compensation renale). Une fraction du HCO 3 - est 
utilisee pour capter les ions H + qui, pendant 
l'augmentation du pH, sont de nouveau liberes a partir 
de la reaction TNB-H 4 TNB- + H+ (A, en haut). 

Comme la reponse metabolique renale a I'acidose 
demande 1 a 2 jours de delai, une acidose respiratoire 
aigue est faiblement compensee comparativement a 
une acidose respiratoire chronique. Dans ce dernier 
cas, HCO3- peut augmenter de 1 mmol pour chaque 
elevation de 10 mmHg de PCO 2 au dessus de la 
norm ale. 

L’hyperventilation est la cause de l'alcalose 
respiratoire (pH eleve, Pco 2 basse). Elle est 
provoquee par un sejour en haute altitude ; 
respiration par manque d'C >2 (cf. p. 108), ou liee a des 
troubles psychiques. De ce fait, la [HCO 3 -] baisse 
aussi quelque peu, car une fraction du HCO 3 - se 
transforme en CO 2 (H + + HCO 3 - 4 CO 2 + H 2 0) et, 
pour cette reaction, des ions H + sont fournis en 
permanence par les TNB (TNB-H 4 TNB- + H+). Pour 
la meme raison, la [HCO'j diminue aussi lors de la 
compensation respiratoire d'une acidose metabolique 
(cf. p. 115, A, en bas et p. 118). Pour que le pH se 
normalise (compensation), il faut qu'il y ait une 
nouvelle diminution de la [HCO 3 -]. Ceci est realise par 
les reins qui eliminent davantage de HCO 3 - (par une 
diminution de la secretion des ions H+ par les tubules) 

; autrement dit, le seuil renal pour l'HCC>3- est abaisse 
(compensation renale). 

Le CO 2 peut passer du sang dans le liquide 
cephalorachidien beaucoup plus vite que les ions 
HCO3- et les ions H+. De plus, etant donne que la 
concentration des proteines dans le LCR est faible et 
done que les TNB disponibles sont limites, une acidose 
ou une alcalose respiratoire aigue declenchera des 
variations du pH relativement fortes dans le LCR. Ces 
variations constituent le stimulus adequat pour les 
chemorecepteurs centraux (cf. p. 98 et 104). 
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A. Acidose respiratoire 
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Determination des rapports acide-base dans 
le sang 

Dans l'equation d'Henderson-Hasselbalch : 
pH = pK a + log [HCO3-MCO2], 

[C0 2 ] peut etre remplace par a.Pco 2 (cf. p. 98). 
L'equation comprend alors deux grandeurs 
constantes (pour le plasma, a 37°C) : le pKa de 
[C0 2 /HC0 3 -] = 6.1 dans les conditions 

physiologiques et le coefficient de solubilite 
a = 0,225 mmoM 1 • kPa 1 = 0.03 mmoH- 1 • 
mmHg- 1 . 

Par ailleurs, l'equation comporte trois variables 
(pH, [HC0 3 -] et Pco 2 ). Si I'une d'entre elles est 
maintenue constante ([HC0 3 -] par exemple), il 
en resulte que les deux autres (pco 2 et pH) 
doivent dependre I'une de I'autre : si on 
represente graphiquement le logarithme de la 
Pco 2 en fonction du pH (A-C), on obtient une 
droite. 

Dans une solution contenant 24 mmol/l d'HC0 3 - (mais 
sans aucun tampon), la [HC0 3 -] reste constante alors 
que la Poo 2 varie en fonction du pH (le long de la ligne 
bleue sur les nomo-grammes A et B). Pour des valeurs 
plus basses (par exemple 13 mmol/l) ou plus elevees 
(par exemple 40 mmol/l), on peut aussi tracer des 
droites de la [HCO,] (A et B, lignes oranges) qui sont 
paralleles Tes unes aux autres. 

Le sang contient non seulement des ions HC0 3 - mais 
egalement des tampons non bicarbonates (TNB). 
Ceux-ci influencent la courbe de titration ; done si la 
Pco, sanguine est modifiee, les variations de pH seront 
comparativement moindres que si HC0 3 - etait le seul 
tampon. La pente des droites par rapport a I'axe des 
abscisses est alors superieure a 45° (B, lignes verte et 
rouge). Cela signifie qu'un changement de la Pco 2 , par 
exemple de 40 (B, d) a 20 mmHg (B, c) s'accompagne 
d'une variation dans le meme sens de la concentration 
en HC0 3 - (B, le point c se situe alors sur la ligne 
pointillee, dont la [HCO 3 -] est plus basse que celle de 
la courbe jaune). La « concentration de bicarbonate 
standard»,qui est toujours mesuree apres equilibration 
a une Pco 2 de 5.33 kPa ou 40 mmHg, ne change 
cependant pas. Cela permet revaluation de [HC0 3 -] 
independamment des changements de Pco 2 

Le nomogramme de Siggaard-Andersen 

(C) est utilise pour revaluation Clinique de I'equilibre 
acide-base. Le log de la Pco 2 , sur I'axe des y, est 
couple a la valeur du pH, sur I'axe des x. Une ligne 
horizontale servant d'echelle de reference est tracee a 
partir de la valeur de Pco 2 normale (5,33 kPa = 40 
mmHg) sur I'axe des y. Sur cette ligne se trouvent les 
valeurs de HC0 3 - qui representent la famille des 
courbes de titration de HC0 3 - de la figure A. A chaque 
point de cette ligne, differentes droites de pente 45° 
peuvent etre retracees, sur lesquelles se trouvent les 


valeurs vraies de HC0 2 -. 

A la partie superieure du nomogramme, la courbe a 
deux echelles, I'une pour I'hemoglobine (Hb) I'autre 
pour les bases tampons totales (BT). Les BT sont 
composees en majorite de HC0 3 -, de Hb et d'autres 
proteines (cf. p. 110). Une ligne tracee a partir d'une 
valeur donnee de Hb jusqu'au point Pco 2 a 40 mmHg ; 
pH 7.40 represente la courbe de titration normale en 
HC0 3 - en presence de tampon non bicarbonate. 
Quand Hb est diminuee, comme dans I'anemie, la 
pente de cette droite diminue d'une certaine valeur. 

Determination des droites pour Pco 2 /pH dans le 
sang. Pour utiliser le nomogramme, on se sert de la 
methode d'equilibration (methode d'Astrup). On 
preleve un echantillon sanguin sur lequel on mesure le 
pH a trois reprises: dans un premier temps sur 
I'echantillon inchange, puis apres equilibration a deux 
Pco, differentes; les valeurs correspondantes de pH 
sont alors couplees. Exemple: Fig. C, point A : pH pour 
une Pco, elevee de lOkPa (= 75 mmHg) et point B: 
pH pour une Pco, basse de 2.67 kPa ( = 20 mmHg). A 
partir de la droite A-B, on peut lire, sur I'axe des y, la 
Pco 2 initiate correspondant au pH de la premiere 
mesure (C, ligne verte pour des valeurs normales de 
I'equilibre acido-basique). 

Sur la Fig. C. tes majuscules vertes correspondent aux 
valeurs normales tandis que les minuscules rouges 
representent tes valeurs respectives obtenues lors d'un 
trouble de I'equilibre acido-basique : a et b sont tes 
valeurs a I'equilibre. La valeur de 7,2 pour le pH initial 
indique une acidose. La concentration standard en 
HC0 3 - de 13 mmol/l correspondant a cette courbe (d) 
est faible. La Pco, du sang de depart est egalement 
basse et correspond a une compensation respiratoire 
partielle consecutive | a une hyperventilation. La droite 
de pente 45° reliant tes points c a e montre que la 
concentration effective en HCOg du sang de depart est 
plus faible (11 mmol/l) que la concentration standard 
en HCO;. La difference reflete la diminution de Pco 2 . 
La valeur de base tampon totale (BT) peut etre lue sur 
la courbe superieure en g (valeur normale des BT = 48 
meq/l pour Hb = 150 g/l). L'exces de base (BE) est 
indique sur le nomogramme a I'endroit ou la courbe de 
titration croise la courbe inferieure (F ou f). Le BE est 
la quantite d'acide ou de base necessaire pour titrer 1 
litre de sang a une Pco 2 normale de 5,33 kPa (= 40 
mmHg). Le BE est (+) dans I'alcalose metabolique et 
(-) dans I'acidose metabolique. Dans tes troubles 
respiratoires de I'equilibre acido-basique, tes BT sont 
virtuellement inchangees (cf. p. 116) et BE = 0. 

La droite Pco 2 /pH d'un echantillon sanguin peut aussi 
etre representee lorsque premierement la pco 2 (sans 
equilibration), deuxiemement le pH et troisiemement la 
concentration d'hemoglobine dans le sang sont 
connus. Connaissant la Pco 2 et le pH, on peut marquer 
le point de la droite recherchee (cf. par exemple C, 
point c). La droite doit des lors passer par ce point, de 
fagon a ce que BT (point g) - BT nomia i e (depend du 
pH) soit egale a BE (point f). 
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A. Nomogram me Pco,/pH (sans TNB) B. Nomogramme Pco,/pH (avec TNB) 



C. Nomogramme da Siggaard-Andersan 
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Rein et Equilibre hydro-electrolytique 


Structure et fonctions du rein 

line des fonctions essentielles du rein est de 
controler I'elimination du sel et de I'eau et 
done de limiter les variations du volume et de 
I'osmolalite (cf. p. 335) du milieu 
extracellulaire (cf. p. 138). Le rein maintient la 
concentration du K+ extracellulaire et le pH 
sanguin constant par une regulation de 
I'elimination des ions H + et HCO3-, en fonction 
de leur absorption dans I'organisme et des 
processus respiratoires et metaboliques (cf. p. 
110 et suiv.). 

Le rein a en plus pour fonction d'excreter les 
produits terminaux du metabolisme (wee, 
acide un que) mais aussi, en meme temps, de 
conserver des composants essentiels (glucose, 
acides amines). II joue en outre un role dans le 
metabolisme (degradation des proteines et des 
peptides, neoglu-cogenese) et dans la synthese 
de certaines hormones (renine, 
erythropoietine, vitamine D, prostaglandine). 

Le nephron represente I’ unite fonctionnelle du 
rein. Chez I'homme, chaque rein contient 
1200000 nephrons. Le sang est filtre au depart 
du nephron dans le glomerule : les proteines et 
les cellules sont retenues, alors que I'eau est 
eliminee, avec toutes les autres substances, 
dans le tubule (tubule urini-fere). La majeure 
partie de ce filtrat retourne ensuite dans le sang, 
a travers la paroi tubulaire (reabsorption). Le 
reste est elimine avec I'urine (excretion). 

Quelques solvants urinaires penetrent dans la 
lumiere du nephron, en provenance des cellules 
tubulaires, par un phenomene de secretion. 

Les parties du nephron 

a) Les corpuscules de Malpighi, situes dans la 
partie corticale (A1 et A2), sont constitues de la 
capsule de Bowman et du glomerule (B), lui- 
meme loge dans la capsule. Cet ensemble 
forme le feuillet epithelial visceral et le feuillet 
epithelial parietal de la capsule. Entre les deux, 
se trouve I 'espace capsulaire dans lequel se 
produit la filtration de I'urine primitive (B). Une 
arteriole afferente (vas afferens) transporte le 
sang jusqu’au glomerule. La, elle se divise en 
capillaires qui fusionnent a nouveau pour former 
une arteriole efferente (vas efferens), celle-ci 
donnant naissance a un reseau capillaire 
peritubulaire (cf. p. 122). 

Le filtre glomerulaire est constitue de plusieurs 
couches (B) : cote urine, I'epithelium visceral de 


la capsule de Bowman est forme de cellules (les 
podocytes) disposees en une succession de 
digitations separees par des interstices en 
forme de « fente » recouvertes par une mem¬ 
brane dotee de pores de 5 nm de diametre ; 
cote sang, la membrane basale et I’ endothelium 
capillaire constituent les deux autres couches 
de la membrane filtrante. 

b) Le tube proximal, qui constitue la partie la 
plus longue du nephron, est contourne dans sa 
partie initiale (d'ou son nom : tube contourne 
proximal; A3) et se transforme ensuite en une 
section droite (pars recta;M). Ses cellules 
possedent, au pole luminal, une bordure en 
brosse assez dense et, au pole basai, la 
membrane basale presente de profondes 
invaginations (region bassie) qui sont en contact 
etroit avec les mitochondnes de la cellule (A et 
p. 5, C). 

c) Prolongeant la partie terminate du tube 
proximal, I’anse de Henle (faisant partie de la 
medullaire) comporte une branche grele 
descendante (A5), une branche grele ascen- 
dante et un segment large ascendant (A6). Ce 
dernier se prolonge par un amas de cellules 
specialises (la macula densa; cf. p. 152) qui 
jouxtent les capillaires glomerulaires du nephron 
concerne. 

Seulement 20 % des anses des nephrons dits 
juxtamedullaires parviennent jusque dans la 
medullaire, le reste etant plus court (A et p. 
122 ). 

d) Le tube contourne distal (A7) est plus court 
que le tube proximal. Les cellules du tubule 
distal ne sont pas homogenes et ne possedent 
pas de bordure en brosse et ont moins de 
mitochondries que celles du tube proximal (A). II 
commence au niveau de la macula densa et 
debouche dans les tubes collecteurs (A8). 

D'un point de vue anatomique et fonctionnel, les 
tubes collecteurs sont repartis en une zone 
corticale (cortex) et une zone medullaire 
(medulla) au niveau desquelles ont lieu les 
dernieres modifications de I'urine definitive ; 
celle-ci est alors conduite jusqu'aux papilles 
renales et au pelvis pour y etre excretee. 
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Circulation renale 

Le sang passe par \'artere renale (A. renalis), 
puis par les arteres interlobaires (A. interlo- 
bares) et enfin par les arteres arquees (A. 
arcuatae) (Ala et A2a) qui circulent dans la 
zone entre cortex et medullaire. Le flux 
sanguin se repartit inegalement e ntre ces deux 
parties : sur I'ensemble du debit sanguin renal 
qui est de 1.2 l/min environ (1/4 - 1/5 du debit 
cardiaque; cf. p. 154), la medullaire ne «prend» 
normalement que 8 % seulement bien que son 
poids represente 20 a 25 % du poids total du 
rein. 

Contrairement a la plupart des autres organes, le rein 
possede deux reseaux capillaires disposes en serie 
(A2 et B). Le premier reseau a pression elevee se situe 
entre I'arteriole afferente (A 2c) et I'arteriole efferente 
(A2d) du glomerule (cf. p. 120). Les modifications de 
resistance de ces vaisseaux influencent non seulement 
le flux sanguin cortical renal mais egalement la 
pression de filtration glomerulaire. Le sang de 
I'arteriole efferente est dirige vers le second reseau 
capillaire. Celui-ci enveloppe les tubules (vaisseaux 
peritubulaires). II sert a la vascularisation des cellules 
tubulaires et aussi aux echanges des substances avec 
la lumiere tubulaire (reabsorption, secretion ; cf. p. 
126 et SUiv.). 

Le rein possede deux types de nephrons qui 
different, notamment par la disposition du 
reseau capillaire peritubulaire (A2). 

1. Les nephrons corticaux ont des anses de 
Henle courtes et un reseau capillaire semblable 
a celui de la plupart des tissus de I'organisme. 

2. En revanche les nephrons juxtame- 
dullaires (a la limite corticomedullaire) 
possedent des arterioles efferentes qui se 
divisent pour donner des vaisseaux tres longs 
(40 mm !), les vasa recta, lesquels parcourent 
la medullaire. Ils accompagnent en partie les 
longues anses de Henle des nephrons 
juxtamedullaires jusqu'a la pointe de la papille 
(cf. p. 121). Les vasa recta vascularisent seuls 
la medullaire. Leur allure en forme d'epingle a 
cheveux est importante pour la concentration 
des urines (cf. p. 136). 

Toute modification dans la distribution du flux sanguin 
entre les capillaires des deux types de nephrons a une 
influence sur I'elimination du NaCI en particulier. 

Une augmentation du flux sanguin medullaire entraine 
une diminution de I'osmolalite de la medullaire renale 
(effet de lavage) et done du pouvoir de concentration 
des urines (cf. p. 136 et diurese osmotique. p. 142). 

Autoregulation du debit sanguin renal. 

On designe par autoregulation du flux sanguin renal 


(FSR) le fait que le flux plasmatique renal (FPR. cf. ci- 
dessous) et le TFG (cf. p. 124) ne varient guere (y 
compris sur un rein denerve) lorsque la pression 
sanguine dans la circulation generate oscille entre 10,6 
kPa environ (80 mmHg) et 26.6 kPa (200 mmHg) (C). 
Par un mecanisme encore en partie inexplique, la 
resistance arteriolaire des nephrons corticaux s'adapte 
automatiquement a la pression sanguine regnante, 
Neanmoins, si celle-ci tombe en dessous de 10,6 kPa 
(80 mmHg), il n'y a plus de contre-regulation possible : 
le flux sanguin chute rapidement et la filtration cesse 
(C). 

Le flux sanguin renal (FSR) peut etre determine 
selon le principe de Fick en mesurant le flux 
plasmatique renal (FPR). La quantite d'une substance 
eliminee du plasma au niveau d'un organe est egale a 
la quantite de cette substance entrant dans cet organe 
par le plasma arteriel (FPR • concentration arterielle) 
diminuee de la quantite sortant de cet organe par le 
plasma veineux (FPR • concentration veineuse). En 
d'autres termes, FPR = quantite de substance 
eliminee/ (C arterielle - C veineuse). Ce principe est 
applicable a tous les organes pourvu qu'une substance 
indicatrice adequate soit utilisee. La concentration 
plasmatique de la substance indicatrice arrivant et 
quittant I'organe doit etre determinee. Pour le rein, la 
concentration de la substance indicatrice, Vacide para- 
amino-hippurique (PAH) quittant le rein par voie 
veineuse est tres faible (pour des concentrations 
renales faibles, la concentration veineuse de PAH est 
environ 10 fois plus faible que la concentration 
arterielle), et done seule la concentration arterielle est 
mesuree. Etant donne que : quantite/unite de temps = 
volume/unite de temps • concentration, on obtient 
I'equation : 

(FPR • P aPAH ) - (FPR • P rPAH ) = V u • U PAH 
ou 

FPR = V u -U PA H/(P aPAH” PrPAH) 
avec P aPAH = concentration arterielle du PAH ; 

PrPAH = concentration du PAH dans la veine renale ; 
Upah= concentration urinaire du PAH ; 

V u = volume urinaire par minute (= debit urinaire). 

FSR peut etre calcule a partir de I'hematocrite (Ht) (cf. 
p. 60) et du flux plasmatique renal selon la formule 
FSR = FPR/(1 - Ht). Prp A H ne s'elevant qu'a environ 
1/10 de P aPA H, on utilise souvent simplement la formule 
FPR = V„ • Up AH /P a p A H , done = clairance du PAH (cf. 
p. 124). 

La consommation renale en oxygene est de 

18 ml/min. En raison de la vascularisation elevee des 
reins qui ne pesent que 300 g environ (0,5 % du poids 
corporel), la difference arterioveineuse renale en 
oxygene reste faible ( 14 ml/I de sang). L'oxygene est 
surtout utilise pour le metabolisme oxydatif du cortex 
renal. Celui-ci a besoin d'une energie considerable 
pour le transport actif. Dans la medullaire, le 
metabolisme est principalement anaerobie (cf. p. 46 et 
p. 246). 
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Rein et Equilibre hydro-electrolytique 


Filtration glomerulaire -Clairance 

Le volume du filtrat de I'ensemble des 
glomerules par unite de temps est appele taux 
de filtration glomerulaire (TFG en ml/min). 

Pour mesurer le TFG on utilise une substance 
contenue dans le sang et ayant les proprietes 
suivantes : 1) elle doit etre filtree sous forme 
libre ; 2) la quantite de substance filtree ne doit 
etre ni reabsorbee, ni secretee par les cellules 
tubulaires et doit done rester constante ; 3) elle 
doit etre ni detruite, ni produite par le rein ; 4) 
elle ne doit avoir aucun effet sur les fonctions du 
rein. Ces exigences sont remplies, par exemple, 
par I'inuline. Dans certaines limites (voir ci- 
dessus), on peut aussi utiliser une substance 
endogene la creatinine (normalement 
presente dans le sang). 

La quantite de substance filtree par unite de 
temps se calcule (A) a partir de la concentration 
plasmatique de la substance : P in (g/l) multipliee 
par le TFG (ml/min). Selon les exigences 2 et 3 
(cf. plus haut), cette quantite filtree par unite de 
temps ne varie pas durant le passage dans le 
nephron : par consequent, la quantite appa- 
raissant dans les urines pendant le meme inter¬ 
vals de temps est la meme. On I'obtient en 
multipliant le volume urinaire par minute Vu 
(ml/min) par la concentration urinaire de la sub¬ 
stance U in (g/l) soit: 

Pin • TFG = Uin • Vn . D'OU ! 

TFG= — • V u (ml/min) (A). 

Pin 

Le TFG est alors egal a la clairance (voir ci-dessus) 
de I’inuline ou de la creatinine. Bien que la 
concentration plasmatique de la creatinine (P cr ) 
augmente avec une chute du TFG, la P cr est seulement 
un indicateur approximatif de la valeur du TFG. 

Le TFG varie avec la surface corporelle. Afin d’avoir 
des valeurs cliniquement comparables, le TFG est 
generalement rapporte a une surface corporelle de 
1,73 m 2 . Celle-ci se calcule a partir de la taille et du 
poids corporel. 

Le TFG est normalement de I'ordre de 120 ml/min/1,73 
m 2 de surface corporelle, e'est-a-dire 180 l/jour. Etant 
donne qu'un homme de 70 kg dispose d'environ 15 
litres de liquide extracellulaire echangeable (LEC) (cf. 
p. 138), les LEC passent dans lestubules renaux a peu 
pres 12 fois par jour et meme pres de 60 fois par jour 
pour ce qui concerne le volume plasmatique (3,2 I). 
Sur les 180 litres ainsi filtres chaque jour, plus de 99 % 
quittent les cellules tubulaires et retournent dans 
I'espace extracellulaire par un processus de 
reabsorption (cf. p. 136) (reabsorption fractionnelle de 
I'eau) et 1,5 litre d'urine seulement sont elimines par 
jour. 


Le TFG est le produit resultant de la pression de 
filtration efficace dans le glomerule (P e ff), de la surface 
de filtration glomerulaire (qui, bien entendu, depend 
aussi du nombre de glomerules fonctionnels) et de la 
conductivity hydraulique du filtre glomerulaire (cf. p. 
120) qui est la valeur de sa permeabilite a I'eau. 

Pen correspond a la pression sanguine dans les 
capillaires (env. 6,0 kPa = 45 mmHg) moins la pression 
oncotique (cf. p. 158) dans le plasma (2,7 a 4,0 kPa = 
20 a 30 mmPIg ; cf. ci-apres) et moins la pression dans 
la capsule de Bowman (env. 2 kPa = 15 mmPIg). P eff et 
done TFG peuvent varier s'il y a une modification de la 
resistance des arterioles glomerulaires (cf. p. 122). 

II est a noter qu'environ 20% seulement du plasma 
traversant le rein sont filtres (fraction de filtration = 
TFG/FPR). La filtration peut etre limitee lorsque la 
pression oncotique dans les capillaires glomerulaires 
passe de 2,7 a 4,0 kPa du fait de la filtration de I'eau, 
P et f tombant ainsi a zero (equilibre de filtration), 

Parallelement a I'autoregulation du FSR (cf. p. 122), le 
TFG est constant pour des pressions systematiques de 
I'ordre de 11 kPa. Ainsi, la pression de filtration est 
maintenue constante dans cette plage de valeur par 
modifications des resistances prearteriolaire et 
arteriolaire. Les facteurs declenchant cette 
autoregulation sont: a) la pression arterielle du sang 
(reponse myogenique) et b) un signal declenchant un 
mecanisme de feed back (connu, en partie seulement), 
transmis par I 'appareil juxta-giomeruiaire (cf. p. 152). 
Si la pression moyenne systemique tombe en dessous 
de 8 kPa /= 60 mmPIg), la filtration cesse. 

L'expression U • V u /P definit la clairance. La clairance 
des substances citees plus haut, par exemple I'inuline 
(C in ), est egale a TFG (voir plus haut). La clairance 
d'une substance X quelconque (C x ) peut etre 
comparee a C in . Ce rapport C x /C in est equivalent a 
I'elimination fractionnelle et indique quel 
pourcentage de la quantite filtree a ete elimine. 
Lorsqu'une substance est excretee des cellules 
tubulaires par reabsorption, le rapport C x /C in est 
inferieur a 1 (B1, par ex. Na+, CI-, glucose, acides 
amines ; cf. p. 126 et suiv.). D'autres substances sont 
epurees du sang par les cellules tubulaires et ajoutees 
a I'urine par secretion transepitheliale (B2). Avec 
I'acide PAH (cf. 122), cette secretion est si forte que 
90% de cet aoide sont epures du sang (taux 
d'epuration) apres un seul passage renal. La 
clairance du PAH represente done approximati-vement 
le flux plasmatique renal (FPR) et est environ 5 fois 
superieure a la C in ou au TFG. D'autres substances 
encore sont ajoutees par synthese cellulaire et sont 
secretees a travers la membrane cellulaire luminale 
(par exemple NH 3 /NH 4 + ). Dans tous ces cas, la 
quantite apparaissant dans I'urine est superieure a la 
quantite filtree, et le rapport C x /Ci„ est superieur a 1. 

La quantite d'une substance reabsorbee ou secretee 
par unite de temps est egale a la difference entre la 
quantite de substance filtree par unite de temps (P x • 
TFG) et la quantite de substance eliminee pendant le 
meme intervalle de temps (U x • V u ). 
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Mecanismes de transport dans le nephron 1 
Les substances dissoutes dans le plasma 
parviennent dans I'urine, soit par filtration au 
niveau du glomerule, soit par secretion a travers 
la paroi tubulaire. Ces substances peuvent a 
nouveau quitter le tubule par reabsorption (A) 

1. Filtration : Environ 1/5 e du plasma est filtre par le 
glomerule (fraction de filtration = TFG/FPR. of. p. 124). 
Ainsi, le filtre glomerulaire (cf. p. 120) laisse passer 
toutes les substances dissoutes dans le plasma qui ont 
un rayon moleculaire r< 1,8 nm (poids moleculaire » 
15000 Dalton). Les substances ayant un rayon r > 4,4 
nm (poids moleculaire = 80000 Dalton) ne sont 
normalement pas filtrables (par exemple la globuline). 

Les molecules dont le rayon est compris entre 1,8 et 
4,4 nm ne sont que partiellement filtrables, le filtre 
glomerulaire laissant moins bien passer les particules 
chargees negativement (comme I 'albumine, r = 3,5 
nm) que les substances neutres. Ceci est 
probablement du aux charges negatives de la paroi du 
filtre glomerulaire (cf. p. 120) qui repoussent les 
anions. 

Lorsque des petites molecules sont liees partiellement 
a des proteines plasmatiques (liaison proteique ; cf. 
p. 10), la fraction liee aux proteines ne peut 
virtuellement pas etre filtree (B : T). 

Pour les substances restees accrochees au filtre 
glomerulaire, I'epuration se fait probablement par 
phagocytose (cf. p. 66) grace aux cellules mesangiales 
du glomerule. 

2. Reabsorption (A. w. x. y) : Apres filtration, I’eau et 
plusieurs substances sont soumises a reabsorption 
tubulaire. Ce sont les electrolytes (Na+, CI-, K+. Ca 2+ . 
HCO3-, phosphate, etc.), les acides amines, I'acide 
urique, les lactates, I'uree, les peptides, la vitamine C 
ou acide ascorbique, le glucose et bien d'autres encore 
(C et p. 128 et suiv.). 

3. Secretion transcellulaire active (A. z) : Les 

metabolites de I'organisme comme I'acide urique, le 
glucuronide, I'hippurate, les sulfates ainsi que les 
substances exogenes (penicilline, diuretiques et aussi 
acide PAH ; cf. p. 124) sont excretes de cette maniere 
(C). 

4. Secretion cellulaire : Plusieurs substances (comme 
les ions ammonium = NH4+, les ions H + et I'hippurate) 
ne sont formees que dans la cellule tubulaire et 
parviennent ensuite dans le tubule par un mecanisme 
de secretion cellulaire. Alors que le A/H 3 diffuse 
passivement dans la lumiere tubulaire (A : v). les ions 
H + sont secretes de fagon active (A : u et cf. p. 144 et 
suiv.). 


Les transports actifs et passifs (cf. p. 8 et 11 et suiv.) 
sont souvent etroitement lies: i'H 2 0 par exemple est 
reabsorbe passivement lorsqu'un gradient osmotique 
apparait (cf. p. 335) a la suite de la reabsorption active 
d'une substance dissoute (Na+ ou HCO3-). La 
reabsorption de I'eau conduit, d'une part, au « solvent 
drag » (entrainement par le solvant) (cf. p. 10 et p. 
132) et, d'autre part, a une concentration tubulaire 
d'autres substances dissoutes (dont I'uree) qui sont 
ensuite reabsorbees passivement dans le sang, le long 
d'un gradient de concentration. Pour les ions, il faut 
aussi tenir compte de leurs charges electriques : 
lorsque I'ion Na + est reabsorbe, il faut qu'un anion soit 
excrete (par exemple dans le tube proximal CI-; cf. p. 
132) ou qu'un cation soit elimine (par exemple dans le 
tube distal. K+ ; cf. p. 148 et suiv.). Le glucose, les 
acides amines, le phosphate, etc. sont transports 
de fagon active: dans de nombreux cas, I'energie 
liberee est etroitement liee au transport de Na+ (co¬ 
transport), ce type de transport actif secondaire est 
decrit pages 11 et 128. 

Le PAH est transports a travers la membrane 
basale dans les cellules par un processus de 
transport actif « tertiaire ». Au debut, les 
dicarboxylates (par ex. le glutarate) penetrent 
dans la cellule par un transport actif secondaire 
(cf. p. 129. B, c), apres quol, echanges avec le 
PAH (antiport, cf. p. 11) ils quittent la cellule et 
regagnent le flux sanguin. 

Nombre de substances sont reabsorbees par 
diffusion passive (par ex. I'uree). La permeabi¬ 
lity de ces substances depend, notamment, de 
leur liposolubilite. Les electrolytes faibles non 
ionises ont une meilleure liposolubilite et peu¬ 
vent done passer a travers la membrane plus 
facilement que les substances ionisees (diffu¬ 
sion non-ionique; A:«Y- 0 Y°»). Le pH de 
I'urine a done une influence sur la reabsorption 
passive. La grosseur des molecules joue aussi 
un role lors de la diffusion : plus la molecule est 
petite, mieux elle diffuse (cf. p. 8 et suiv.). 

Les voies de diffusion a travers I'epithelium 
tubulaire incluent les mecanismes 
transcellulaire et paracellulaire. Les « tight 
junctions » (= jonctions serrees) du tubule 
proximal (cf. p. 8) sont relativement permeables 
et permettent le transport par diffusion 
paracellulaire des petites molecules et des ions. 
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Mecanismes de transport dans le nephron II 

Lorsque Ton multiplie le TFG (cf. p. 124), c'est- 
a-dire 1801/jour, par la concentration 
plasmatique de la substance filtree, on obtient 
une quantite filtree par unite de temps 
(«load» = charge) ; par exemple pour le 
glucose, elle est de 160 g/jour et, pour I'en- 
semble des acides amines, de 70 g/jour envi¬ 
ron. Malgre la faible permeabilite du filtre 
glomerulaire a I'albumine (environ 0,01-0,05 %), 
on estime cependant que 1 a 3 g/jour (180 l/j • 
42 g/l • 0.0001 a 0.0005) parviennent dans 
I'urine primitive. Les systemes de reabsorption 
dans le nephron limitent ainsi I'excretion de ces 
substances indispensables a I'organisme. 

Le glucose est absorbe dans la cellule tubulaire 
contre un gradient de concentration (c'est-a-dire 
de fagon active). Pour cela, il utilise un systeme 
de transport dans la membrane a bordure en 
brosse («carrier», B, a) ; simultanement le Na+ 
passe aussi dans la cellule («selon un 
gradient*) (co-transport secondaire actif avec 
Na+). Le gradient du Na+ est a son tour 
maintenu contre la membrane basolaterale par 
la « pompe » a Na+ active (Na + -K + -ATPase) (B). 
Le glucose quitte a nouveau la cellule par un 
mecanisme de diffusion facilitee (B, b et p. 11). 

Le glucose est normalement reabsorbe a plus 
de 99 %. La courbe de la concentration du 
glucose dans le tube proximal (A, a) montre que 
la reabsorption s'effectue tres rapidement au 
debut du tube proximal, alors que la 
concentration du glucose devient tres faible, 
quoique constante, vers la fin du tube (C °°). A 
ce stade, la reabsorption active augmente a 
I'exterieur de la lumiere tubulaire et la « fuite » 
passive devient plus forte vers I'interieur de la 
lumiere tubulaire. Plus loin, en aval, le glucose 
peut encore etre reabsorbe, car la concentration 
luminale est a nouveau superieure a C°° en 
raison de la reabsorption de I’eau. 

La fuite mentionnee ci-dessus est le resultat 
d'une diffusion passive du glucose essentielle- 
ment au niveau des espaces intercellulaires 
mais egalement a travers les cellules dans la 
lumiere. La reabsorption active J act du glucose 
est saturable lorsque la concentration du 
glucose (C) augmente ; elle est fonction, selon 
Michaelis et Menten, du taux de transport 
maximal (J ma x) et de la constante de demi- 
saturation (K m ) (cf. aussi p. 11 et 333) : 

Jact = Jmax * C/(K 

m + C). 

Lorsque C depasse 10 mmol/l dans le plasma et 


I'urine primitive (par ex. dans le cas d'un diabete 
sucre), le systeme de reabsorption est sature 
(Jact se rapproche de J ma x) et la courbe de 
concentration du glucose (A) s’aplatit : cela se 
traduit par I'apparition de glucose dans I'urine 
definitive {glycosurie}. 

La reabsorption des acides amines est tres 
voisine de celle du glucose (A et B). II existe 
environ 7 systemes de transport differents 
(generalement co-transport du Na+), de sorte 
que Jmax et K m peuvent varier en fonction de la 
nature des acides amines et du transporteur 
(«carrier»). La L-valine par exemple est tres 
rapidement reabsorbee (A, b), la L-glutamine a 
peu pres comme le glucose (A, a) et la L-histi- 
dine relativement lentement (A, c). En conse¬ 
quence, on peut considerer pour ces acides 
amines que respectivement 99,9%, 99,2% et 
seulement 94,3 % de la quantite filtree retour- 
nent dans le sang. 

Une augmentation de I'excretion des acides amines 
(hyperamino-acidurie) apparalt en aval du rein 
lorsque la concentration plasmatique s'eleve 
(saturation de la reabsorption, cf. plus haut) ou au 
niveau du rein en raison d'un transport defaillant qui 
peut etre specifique (par ex. cysteinurie) ou non 
specifique (par ex. syndrome de Fanconi). Les acides 
amines sont egalement absorbes, du cote sang, dans 
les cellules tubulaires (B et C), ce qui permet bien sur 
une alimentation cellulaire, en particular dans les 
parties distales du nephron. 

Le phosphate (cf. p. 144). le lactate et le 
citrate, parmi d'autres substances, sont egalement 
soumis a une reabsorption secondaire active dans le 
tube contourne proximal (co-transport du Na+). Un 
cotransport Na + -CI -K* s'opere dans le nephron distal 
(cf. p. 132). L'acide urique et I'oxalate sont 
simultanement reabsorbes et secretes. Dans le cas de 
l'acide urique, la reabsorption domine (seulement 10% 
d'excretion) et, pour I'oxalate, c'est la secretion 
(excretion > quantite filtree). 

Les oligopeptides (par ex. le glutathion, I'an- 
giotensine) sont si rapidement scindes par les 
peptidases luminales actives de la bordure en brosse 
(y-glutamyltransferase, aminopeptidase M, etc.) qu'ils 
peuvent etre entierement reabsorbes sous forme 
d'acides amines. II en est de meme pour le maltose qui 
est degrade en glucose et reabsorbe sous cette forme 
(C). 

Les proteines (albumine, lysozyme, fi-micro- 
globuline, etc.) sont reabsorbees par endo- 
cytose et soumises a une « digestion » 
intracellulaire lysosomale (D). Cette 
reabsorption est normalement deja saturee, de 
sorte qu'une augmentation de la permeabilite 
glomerulaire aux proteines provoque une 
proteinurie. 
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Selection des substances, « detoxication » 
et excretion dans I'organisme 

Lorsque I'homme s'alimente (A1), il absorbe 
non seulement des substances que I'organisme 
peut utiliser pour sa croissance et son equilibre 
energetique, mais aussi des substances 
physiologiquement inutiles ou meme toxiques, 
ces dernieres etant inhalees, le cas echeant, 
avec I' 'air respire. L'organisme est a meme de 
discerner les substances utilisables des autres 
au moment ou elles sont absorbees, tors du 
metabolisme et lorsqu’elles sont excretees. Ce 
processus debute lors de I'ingestion 
alimentaire : 

L odeur et le gout (cf. p. 296) de nombreuses 
substances toxiques empechent leur absorption 
ou provoquent des vomissements (cf. p.204). 

Les substances utiles sont ensuite scindees et 
absorbees dans le tube digestif (A2) du fait de 
la specificite des enzymes digestives et des 
mecanismes de reabsorption (cf. p. 218 et 
suiv.), tandis que les substances 
physiologiquement inutiles ne sont guere 
absorbees par I’epithelium intestinal et sont 
eliminees dans les feces. 

Les substances absorbees dans I'intestin 
parviennent jusqu’au foie qui, des le premier 
passage dans la circulation portale, peut deja 
capter jusqu'a 95 % d'une substance donnee. 
Les groupes de substances citees plus haut 
sont a nouveau differences dans la cellule 
hepatique : les produits utiles sont stockes dans 
la cellule ou sont metabolises. 

Le foie est en outre en mesure de rendre 
inoffensives des substances inutiles ou toxiques 

(« detoxication ») : 

Le foie dispose pour cela de plusieurs meca¬ 
nismes : apres action enzymatique par addition 
d'un groupe OH ou COOH (A3), ces produits se 
combinent avec I ’acide glycuronique, un sulfate, 
un acetate ou des acides amines (A4 et cf. p. 
214) ; les substances ainsi formees peuvent 
etre secretees de fagon active dans la bile et 
parviennent ainsi jusqu'a I'intestin oil elles sont 
pour la plupart eliminees dans les feces (A5). 
Pour les substances devant etre excretees, un 
second mecanisme utilise le glutathion comme 
accepteur : des enzymes specifiques combinent 
des substances aussi toxiques ou cancerigenes 
que le chloroforme, I'iodure de methyle, les 
epoxydes, le naphtalene, le phenanthrene, etc. 
au glutathion, et ces composes sont ensuite 
excretes par le rein sous forme d 'acides 
mercapturiques. 


Le poumon (A6) peut aussi servir d'organe 
excreteur. II agit comme un filtre pour le sang 
qui, venant du tube digestif, est passe dans le 
foie. Le poumon peut en particulier capter les 
substances liposolubles (comme la serotonine, 
la methadone) avant de les inactiver et de les 
excreter en partie au niveau de la muqueuse 
bronchique. Le cerveau, particulierement sensi¬ 
ble a ces substances, est ainsi protege. 

Une fraction des substances absorbees dans 
I'intestin arrive telle quelle dans la circulation 
generate ou elle devient disponible pour les 
cellules des autres organes ; il se produit. la 
aussi, une nouvelle selection. Les cellules 
nerveuses ou musculaires par exemple ab¬ 
sorbent, par des mecanismes de transport 
specifiques, les substances qui sont neces- 
saires a leur propre metabolisme. 

Enfin, le rein exerce un controle efficace sur la 
composition du sang, car son debit represente 
une part importante du debit cardiaque (cf. p. 
154). 

Les tubules renaux se component de fagon 
tout a fait analogue : les substances inutilisables 
et toxiques se trouvant dans le sang ne sont 
guere reabsorbees apres la filtration 
glomerulaire et sont done excretees dans 
I'urine. II en est ainsi par exemple des produits 
resultant du metabolisme des substances 
azotees (cf. p. 146). Les acides organiques ou 
les bases inutiles ou nefastes pour I'organisme 
sont secretes dans le tubule par un processus 
de transport actif (A7 et cf. p. 126). Par contre, 
des substances essentielles pour I’organisme 
(comme le glucose, les acides amines, etc.) 
sont reabsorbees par des systemes de 
transport propres au rein et a I'intestin et sont 
done protegees contre toute excretion. 

Le plexus choroide des ventricules cerebraux 
et le tractus uveal de I’oeil peuvent transporter 
ces memes anions organiques hors du tissu et 
vers le sang, a la maniere dont le foie et le rein 
le font pour ces ions hors du sang et dans la 
bile ou I'urine respectivement. 
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Le role du rein dans I'equilibre du 
sodium 

Le sel (NaCI) est absorbe, suivant le gout de 
chacun, a raison de 8 a 15 g/jour. Les 180 litres 
qui sont filtres quotidiennement dans les reins 
contiennent environ 1,5 kg de NaCI (load = 
charge, cf. p. 128). Normalement, plus de 99% 
de cette quantite sont reabsorbes et moins de 
1% est excrete. Le rein regule la quantite exacte 
de Na+ excretee en fonction de I'absorption de 
sodium, de telle sorte que la concentration de 
Na+ et done le volume extracellulaire (cf. p. 
138) restent constants dans I'organisme. Le 
transport tubulaire du Na+ necessite une 
certaine consommation d'energie tandis que le 
Cl- est reabsorbe par un transport passif ou un 
transport actif secondaire. Le NaCI ainsi que 
I'eau qui le suit passivement sont reabsorbes au 
niveau du tube contourne proximal sur toute 
sa longueur. Le liquide reabsorbe, tout comme 
le liquide restant dans le tubule, est en 
permanence isotonique au plasma. A I'extremite 
du tube proximal, 60 a 70% de la quantite d'eau 
et de Na + filtree sont a nouveau reabsorbes 
dans le sang (B). Du fait de la reabsorption 
simultanee du HCCV, la reabsorption du Cl- est 
legerement posterieure. Les ions H + sont 
secretes dans la portion initiale du tubule 
proximal en echange d'ions Na+. Ainsi, les ions 
HCO3- sont reabsorbes rapidement (environ 85 
a 90% sont absorbes pendant le temps de 
passage du filtrat jusqu'a la fin du tubule 
proximal). La reabsorption du Cl- est plus 
tardive, mais le gradient electrochimique 
s'inverse rapidement etablissant un passage 
pour la reabsorption du Cl- (moins de 60 % de 
la quantite totale filtree en amont sont 
reabsorbes dans le tubule contourne proximal). 

Mecanisme de la reabsorption « proximale » 

du Na+ : la Na+-K+-ATPase, localisee dans la 
membrane basolaterale (region basale, cf. p. 5 
etsuiv.), constitue le mecanisme de transport 
actif pour le Na+ qui est pompe de la cellule 
vers I'interstitium. La concentration cellulaire du 
Na+ est ainsi maintenue a un niveau bas et de 
nouveau Na+ peut quitter la lumiere tubulaire 
par un transport passif et parvenir jusque dans 
la cellule a travers la membrane des cellules a 
bordure en brosse. Ce flux est maintenu par le 
gradient electrochimique eleve du Na+ entre la 
lumiere et la cellule; il entraine le transporteur 
(« carrier ») a I'aide duquel les ions H+ sont 
liberes vers la lumiere (cf. p. 144) et le glucose, 


les acides amines, etc. (cf.p. 128) sont reab¬ 
sorbes a partir de I'urine primitive. Une fraction 
importante du Na+ est a priori reabsorbee 
passivement dans le tube proximal, essentielle- 
ment a travers les interstices entre les cellules 
tubulaires (paracellulaires), contrairement au 
transport actif. Deux mecanismes sont a 
I'origine de ce flux transepithelial passif des ions 
Na + et Cl-: 

a) les ions Na + et Cl- diffusent le long de leur 
gradient electrochimique de la lumiere vers 
I'interstitium ; 

b) au transport actif du Na+ et du HC0 3 - 
succede un transport paracellulaire de I'eau. 
Celle-ci entraine avec elle les ions Na + et Cl- (et 
aussi I'uree) : phenomene dit de «l'entramement 
par le solvant » (« solvent drag ») (cf. p. 10). 

De plus, 15 a 20% du NaCI filtre sont 
reabsorbes activement dans le segment large 
ascendant de I'anse de Henle. 

Le transport actif primaire du Na + est assure a 
nouveau par la Na+-K+-ATPase basolaterale, 
tandis qu'il existe un « carrier » luminal commun 
au Na + , au K+ et a 2 Cl- (cotransport actif 
secondaire; cf. p. 149, B2). Ce transport peut 
etre inhibe par des substances appelees diure- 
tiques comme par exemple le furosemide (cf. p. 
142). Cet epithelium n'est que tres peu permea¬ 
ble a I'eau. La permeabilite passive aux ions 
Na+ et Cl- est egalement faible, de sorte que 
ces ions ne peuvent plus retrodiffuser dans la 
lumiere tubulaire. La pompe a sodium peut done 
produire dans la lumiere une urine hypotonique 
et, dans I'interstitium, un milieu hypertonique (B 
et p. 134 et suiv.). 

Les 10 a 20% de Na+ restant parviennent jusqu'au 
tube contourne distal, puis au tube collecteur. Le 

Na + (suivi du CI-) est ensuite reabsorbe activement au 
niveau de ces deux zones. C'est surtout dans le tube 
collecteur cortical que la reabsorption du Na+ (par le 
moyen de canaux Na* ou de systemes antiport Na+/H+ 
dans la membrane luminale) est sous I'influence de 
I'aldosterone (cf. p. 140 et 150). Cette excretion varie, 
suivant I'absorption du sodium et de I'eau, entre 5 % et 
0,5 % de la quantite filtree. 

Mais outre I'aldosterone, le TFG, la vasculari-sation 
medullaire renale, I'in 1 nervation sympathique renale et 
les '< peptides natriuretiques » auriculaires (PNA, p. 
140) agissent egalement sur I'excretion du Na+. La 
somme de ces effets stimulateurs, mais aussi parfois 
inhibiteurs (sur des parties du tubule tres differentes), 
determine en fin de compte I'excretion des ions Na+ et 
Cl". 
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Les systemes a contre-courant 

Les systemes a contre-courant, largement 
repandus dans la nature, remplissent plusieurs 
fonctions : 

1. Systeme d'echange simple (A1 ) : un 

systeme d'echange simple est constitue par 
exemple de deux tubes dans lesquels de I'eau 
froide (0°C) et de I’eau chaude (100°C) coulent 
en parallele. Grace a I'echange de chaleur entre 
les deux tubes I'eau sortant a leurs extremites 
est a 50 °C, ce qui signifie que le gradient de 
temperature initial (100°C) a disparu. 

2. Un systeme d'echange a contre-courant 

(A2) apparaTt lorsque le sens du courant dans 
un des deux tubes est inverse. Etant donne 
qu'un gradient de temperature se manifeste des 
lors sur I'ensemble du systeme, la chaleur peut 
etre echangee sur toute la longueur. Mis a part 
la chaleur, certaines substances peuvent aussi 
etre echangees a travers une paroi semi- 
permeable, dans la mesure ou il existe un 
gradient de concentration pour ces substances. 
Prenons I'exemple du foie : la bile coule a 
contre-courant vers le sang arteriel et portai, de 
sorte que de nombreuses substances excretees 
avec la bile peuvent retourner vers le sang. 

Si Ton considere maintenant un flux liquidien 
s'ecoulant dans un tube coude en epingle a 
cheveux, en contact avec un milieu dont la 
temperature s'ecarte de celle regnant a 
I’interieur du tube (glace, A3), il y aura cedes 
perte constante de chaleur au debut du coude, 
mais le liquide a la sortie sera a peine plus froid 
que le liquide se trouvant a I'entree du coude. 
Un tel mecanisme permet par exemple aux 
pingouins et aux canards de se poser sur la 
glace et d'y rester. Cet echange de chaleur 
entre les arteres et les veines joue aussi un role 
dans la thermoregulation chez I'homme (cf. p. 
194). 

Un echange a contre-courant semblable se 
produit, dans les vasa recta du rein (cf. p. 
122), pour le plasma et les substances 
dissoutes dans le sang. La condition prealable a 
cet echange est une augmentation de 
I'hypertonie de la medullaire renale (cf. ci- 


dessous). Pour des raisons d'equilibre 
osmotique, une fraction du plasma coule de la 
partie descendante vers la partie ascendante 
des vasa recta et done dans la medullaire (A4). 
Inversement, les substances dissoutes venant 
de la branche veineuse ascendante, qui 
entraTne ces substances hors de la medullaire 
hypertonique, arrivent toujours dans la branche 
descendante. Cela concerne en particulier les 
substances formees dans la medullaire renale 
comme le C0 2 et celles qui y sont reabsorbees 
comme I'uree (cf. p. 137, B). L'osmolalite elevee 
de la medullaire (cf. ci-apres) n'est done que 
peu perturbee malgre I'apport sanguin 
necessaire. 

3. Dans le systeme a contre-courant 
multiplicateur, un gradient de concentration 
permanent est cree, par depense d'energie, 
entre les deux branches (A5).Ce gradient 
relativement faible entre les deux branches 
(effet elementaire) est renforce par le contre- 
courant et devient un gradient relativement 
eleve le long des branches de I'anse. Ce 
gradient est d’autant plus eleve que Vanse est 
longue et le gradient de I'effet elementaire 
important; il est, en outre, inversement 
proportionnel (au carre) a la force du courant 
dans I'anse. 

Dans le tubule renal (A5 et A6), les ions Na* et 
Cl- sont constamment transports activement, 
e'est-a-dire avec depense d'energie, de la 
branche ascendante de I'anse de Henle vers 
I'interstitium environnant (cf. p. 132). Cette 
partie tubulaire est tres peu permeable a I'eau 
contrairement a la branche descendante, dont 
l'osmolalite (A5) s’equilibre avec celle de 
I'interstitium; le transport actif du NaCI produit 
done le gradient de I'effet elementaire entre la 
branche ascendante de I’anse d’un cote et la 
branche descendante ainsi que I’interstitium de 
la medullaire de I'autre cote. Etant donne que 
l'osmolalite elevee de I'interstitium provoque 
une fuite de I'eau hors du tube collecteur (cf. p. 
136), on peut considerer que ce transport actif 
du NaCI constitue la force motrice du 
mecanisme de concentration renale. 
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Reabsorption de I'eau et concentration 
renale des urines 

La filtration du plasma dans les glomerules 
renaux de I'homme est d'environ 120 ml/min ou 
180 l/jour (TFG ; cf. p. 124). Cette urine 
primitive est isotonique au plasma, ce qui 
signifie qu'elle a une osmolalite (cf. p. 335 et 
suiv.) de 300 mosm/kg H 2 0 environ. Par contre, 
I'excretion urinaire n'est en moyenne que 1,5 
l/jour et I'osmolalite de I'urine definitive peut 
varier, suivant la quantite d'eau absorbee, entre 
50 et 1 200 mosm/kg H 2 0 (cf. p. 140). 

L'urine definitive peut etre hypotonique si le 
debit urinaire est de I'ordre de 18 ml/min 
(diurese), ou au contraire hypertonique si le 
debit est inferieur a quelques dixiemes de 
ml/min (antidiurese). 

Tube proximal : Les 2/3 environ de I'urine 
primitive sont reabsorbes le long de ce 
segment du nephron (A). La force motrice 
en est la reabsorption du Na+ ; elle est suivie de 
la reabsorption de CI-, HC0 3 - etc. etablissant 
ainsi un (petit) gradient osmolaire facilitant le 
passage de I'eau et I’atteinte de I'equilibre 
osmotique. L'urine primitive reste done 
isotonique ie long de ce segment tubulaire (cf. 
p. 132). 

La pression oncotique (n : cf. pp. 124. 158, 335 
et suiv.) dans les capillaires peritubulaires 
constitue probablement une autre force motrice 
de la reabsorption de I'eau. La pression 
oncotique est d'autant plus elevee que ie 
volume d'eau filtre dans le glomerule est 
important. En effet, les proteines restent dans le 
sang lors de la filtration (cf. p. 127, B). 

Anse de Henle : Le systeme a contre-courant 
multiplicateur (A et cf. p. 134) concentre de plus 
en plus d'urine dans la branche descendants de 
I'anse. L'eau qui va dans I'interstitium est en 
grande partie transportee par les vasa recta (A). 
Le NaCI est transports activement de la 
branche ascendante de I'anse de Henle vers 
I'interstitium (A et p. 134). Etant donne que la 
paroi de la branche ascendante de I'anse de 
Henle est impermeable a I'eau, I'urine est 
hypotonique a I'entree du tube distal et le reste 
probablement le long du tube distal. La, le Na+ 
(et le CI-) sont a nouveau reabsorbes (cf. p. 
132) ; malgre tout, I'osmolalite n’en est 
vraisemblablement pas trap modifiee, car 


d’autres substances (NH 3 . K+) sont excretees ; 
de plus, pour des raisons osmotiques, l'H 2 0 
passe aussi dans I'interstitium (environ 5 % du 
TFG; A). 

La regulation definitive du volume urinaire a 
excreter a lieu dans les tubes collecteurs. 

Sous I’action de I'ADH (e’est-a-dire pendant 
I'antidiurese), la quantite d'eau excretee de 
I'urine lors de son passage a travers la 
medullaire renale de plus en plus hypotonique 
est si importante que I'osmolalite de I'urine 
(Uosm) tait plus que quadrupler par rapport a 
celle du plasma (P 0 S m), ce qui donne 
U/Posm = 4.5. En I'absence d'ADH, il se produit 
une diurese aqueuse; le rapport U/P 0 sm peut 
tomber a moins de 0,2. Cette faible osmolalite 
urinaire (min. environ 50 mosm/kg H 2 0) est due 
a la tres faible permeabilite a I'eau du tube 
collecteur en I'absence d'ADFI, si bien que 
I'eau n'est plus eliminee de I'urine a ce niveau. 
L'osmolalite tombe meme au-dessous de celle 
du tube distal car le transport du NaCI se 
poursuit dans le tube collecteur (cf. p. 132) sans 
que I'eau puisse suivre. 

L’uree joue un role important dans la concen¬ 
tration des urines : les details de ce mecanisme 
ne sont toutefois pas tres bien connus. Le tube 
distal et la partie initiale du tube collecteur ne 
sont que peu permeables a I'uree ; la concentra¬ 
tion de celle-ci augmente done constamment 
dans ces parties du nephron (B). Les parties du 
tube collecteur au voisinage de la papille 
presentent une bonne permeabilite a I'uree. De 
ce fait, I'uree retrodiffuse en partie dans I'inter- 
stitium (ou elle contribue au maintien d'une 
osmolalite elevee) ; le reste de I'uree est 
excretee (B et cf. p. 146). La diurese augmente 
I'excretion de I'uree. 

L'osmolarite medullaire elevee necessaire a la 
concentration urinaire peut etre diminuee par de 
nombreux facteurs : a) par un flux sanguin 
medullaire trap important qui « elimine » les 
solutes (NaCI et uree) de la medullaire, b) par 
une diurese osmotique abolissant le gradient 
osmotique medullaire, c) par une diurese 
aqueuse reduisant le gradient medullaire et 
limitant celui-ci a la medullaire interne, d) par un 
blocage du transport du NaCI dans la partie 
ascendante epaisse de I'anse de Henle, enfin e) 
par deficience en ADN (voir ci-dessus). 
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Equilibre hydrique dans I'organisme 

L'eau est un solvant vital pour I'organisme. 
Suivant I'age et le sexe, l’eau represente 0,46 
(46 %) a 0,75 (75 %) du poids corporel (1,0) (B). 

La teneur exacte en eau de I'organisme 
(regulation, cf. p. 21) est le resultat d'un 
equilibre du bilan de l'eau : I'apport (et la 
formation) d'eau doit constamment equilibrer les 
pertes d'eau (cf. ci-dessous) (A). Un apport 
d'eau moyen (2.5 l/jour) se decompose de la 
fagon suivante (A) : 

a) boissons (environ 1,3 l/jour), b) eau des 
aliments solides (0,9 l/jour) et c) eau provenant 
de I'oxydation des aliments (cf. p. 199, C). A cet 
apport d'eau correspond une perte d'eau 
equivalente (A) qui se decompose comme suit 
a) urine (1,5 l/jour), b) eau eliminee par I'air 
expire et par la peau (cf. p. 193, B3) et c) eau 
contenue dans les feces (A et cf. p. 231, C). Le 
« turnover » moyen de l'eau represente done 
chez I'adulte environ 1/30 du poids corporel (2,4 
1/70 kg) ; par contre, il represente chez le 
nourrisson 1/10 du poids corporel (0,7 1/7 kg), 
ce qui rend le nourrisson plus sensible aux 
troubles de I'equilibre hydrique. 

Le « turnover » de l'eau (ou les echanges, les 
mouvements) peut s'ecarter considerablement 
des quantites indiquees, mais le bilan de l’eau 
doit toujours etre reequilibre. Une marche dans 
des conditions de temperature exterieure elevee 
ou le travail dans une fonderie par exemple 
peuvent entrainer d’enormes pertes d'eau par 
sudation (cf. p. 192) (plusieurs litres par 
heurel), ces pertes devant etre compensees par 
I'ingestion de quantites d'eau (et de sel) equiva- 
lentes. Inversement, I'absorption d'une trap 
grande quantite de liquides doit etre equilibree 
par une excretion urinaire elevee (cf. p. 140). 

Une deshydratation provoque la sensation de 
soif ; la regulation s'effectue grace a un centre 
de la soif situe dans i'hypothaiamus. Les 
facteurs qui declenchent la soif sont, d'une part, 
une augmentation de I’osmolalite des liquides 
de I’organisme et, d'autre part, une 
augmentation de la concentration d'an- 
giotensine II dans le liquide cephalorachidien 
(cf. p. 140 et 290). 

Alors que la proportion d’eau chez le nourrisson 
est encore de 0.75, elle tombe chez un homme 


jeune a 0,64 (femme : 0,53) et chez un homme 
age a 0,53 (femme : 0.46). Ces differences 
entre I'homme et la femme (ainsi que les 
variations individuelles) sont dues 
essentiellement a une plus ou moins grande 
quantite de graisse dans I'organisme , alors que 
la plupart des tissus (chez I'adulte jeune) ont 
une teneur en eau de 0,73 en moyenne, celle-ci 
n’est que de 0,2 environ dans les graisses (B). 
Pour une teneur en eau totale moyenne de 0,6 
dans I'organisme (poids corporel = 1,0), le 
compartiment intracellulaire (CIC) contient 
environ 3/5 (= 0,35 du poids du corps) de cette 
eau et le compartiment extracellulaire (CEC) 
environ 2/5 (=0,25 du poids du corps), le CEC 
comprenant I’espace intercellulaire 
(interstitium:0,19), le plasma (0.045) et les 
liquides transcellulaires (liquide cephalo¬ 
rachidien, lumiere intestinale. etc. : 0,015) (C). 
Le CIC presente une composition ionique tres 
differente de celle du CEC (cf. p. 65, B) et, a 
I'interieur du CEC, le plasma se distingue 
essentiellement par sa teneur en proteines. 
Puisque le Na + est I'ion principal du CEC, le 
contenu de I’organisme en Na+ est le facteur 
determinant essentiel du volume de CEC (cf. p. 
132 et 140). 

Les compartiments liquidiens de I'organisme 
sont generalement mesures suivant le principe 
de dilution des indicateurs. En supposant que la 
substance test consideree (qui est injectee par 
voie sanguine) diffuse uniquement dans 
I'espace a mesurer (C), on aura : volume de cet 
espace (I) = quantite d'indicateur injectee (g) / 
concentration de I'indicateur (g/l) apres diffusion 
dans I'espace concerne (mesure dans le sang 
preleve). L'inuline, par exemple, est un 
indicateur pour la plus gande partie du volume 
du liquide extracellulaire et I’antipyrine pour 
l'eau totale de I'organisme. Le volume du 
liquide intracellulaire est done exactement 
egal a I'espace antipyrine moins I'espace 
inuline. Le bleu Evans, qui se lie fortement aux 
proteines plasmatiques, est un indicateur pour 
le volume plasmatique. .Le volume sanguin 
peut se calculer des lors a partir de 
I'hematocrite HT (cf. p. 65. A) : 

volume plasmatique 

Volume sanguin =- 

1 — Ht 
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Controle hormonal de I'equilibre hydro- 
electrolytique 

Les liquides extra- et intracellulaires de 
I'organisme ont, a peu deceptions pres, une 
osmolalite de 290 mosm/kg H 2 0 environ (cf. 
p. 335). (-’absorption de NaCI ou les pertes 
d’eau par exemple accroissent I'osmolalite dans 
le compartiment extracellulaire (CEC) ; celui-ci 
etant en equilibre osmotique avec le 
compartiment intracellulaire (CIC), il devrait en 
resulter logiquement une fuite d’eau hors du 
CIC (cf. p. 143, A). En fait les cellules sont 
protegees contre d'importantes variations de 
volume et d’osmolalite par une regulation stride 
de I'osmolalite du CEC. Celle-ci est assuree par 
des osmorecepteurs (surtout dans 
I'hypothalamus), par I'hormone antidiuretique 
(ADH = vasopressine) et par le rein en tant 
qu'organe cible (cf. p. 136). Dans I'exemple ci- 
dessus (absorption trop elevee de NaCI), 
I’osmolalite est regulee par une retention d'eau 
qui entraTne, en contre-partie, une augmentation 
du CEC. La concentration du NaCI dans 
I'organisme determine done le volume du CEC. 
Comme e'est I’aldosterone qui controle 
I'excretion du NaCI (cf. p. 132 et p. 150), cette 
hormone regule done aussi le volume du CEC. 
Deshydratation (Al) : Lorsque les pertes d'eau 
(par la sudation, I'air expire) ne sont pas 
compensees ou le sont insuffisamment, le CEC 
devient hypertonique : une augmentation de 
I'osmolalite de seulement 3 mosm/kg H 2 0 suffit 
a provoquer une augmentation de la secretion 
d’ADH au niveau de I'hypothalamus et de la 
posthypophyse (Al) (cf. p. 240). L'ADH, 
transportee jusqu'au rein par le flux sanguin, 
provoque une reduction de I'excretion de I'eau 
(cf. p. 136). La soif qui se manifeste simultane- 
ment incite a I'ingestion d’eau (cf. p. 138). 
Hyperhydratation (A2) : L'absorption d'un 
liquide hypotonique diminue I'osmolalite dans le 
CEC. Ce signal inhibe la secretion d'ADH. II 
s'ensuit une elimination excedentaire d'urine 
hypotonique (cf. p. 136) : I'eau en exces est 
eliminee en moins d'une heure. 

Lorsqu'une trop grande quantite d’eau est trop 
vite ingeree, il peut se produire une 
intoxication par I'eau (nausees, vomisse- 
ments, choc). La cause en est une forte 
diminution de I’osmolalite du plasma avant 
meme que I'inhibition de la secretion d'ADH 
puisse etre efficace. 

Deficit en sel (A4) : Une perte de sel trop 


importante ou une trop faible ingestion de 
sodium pour un volume d'eau normal diminuent 
la secretion d’ADH du fait de I'abaissement de 
I'osmolalite sanguine et augmente ainsi 
I'elimination de I'eau (cf. ci-dessus). Cela se 
traduit par une diminution du volume du CEC 
et done aussi du volume plasmatique (A4). La 
diminution du volume plasmatique et 
I'abaissement eventuel de la pression sanguine 
(cf. p. 153, B) conduisent a une secretion 
d'angiotensine II. Cette hormone declenche la 
soif et stimule la secretion d'aldosterone (cf. p. 
150 et suiv.). L’aldosterone stimule a son tour la 
reabsorption du Na + (cf. p. 153, B) et inhibe 
ainsi I'excretion du Na+ ( retention du Na+). 
L'eau est alors retenue en raison de la retention 
du sel ; cela entraTne simultanement une 
ingestion d'eau (soif), si bien que le volume du 
CEC redevient normal (A4). 

Une diminution du volume plasmatique pro¬ 
voque egalement une chute de la pression dans 
le systeme basse pression de la circulation 
sanguine ; cela est directement signale a I'hypo- 
thalamus par des tensorecepteurs situes dans 
I'oreillette gauche et declenche une secretion 
d'ADH (reflexe de Henry-Gauer). 

Exces de sel (A3) L'augmentation de 
I'osmolalite plasmatique qui en resulte entraTne 
une augmentation de la secretion d'ADH 
(retention d'eau et soif). A I'inverse de ce qui se 
passe pour les deficits en sel, le volume du 
CEC et done du plasma augmentent : ceci se 
traduit par une augmentation de I'excretion du 
sodium et ulterieurement de I’eau sous Teffet 
d'un freinage du systeme renine-angiotensine II- 
aldosterone, d’une liberation accrue de FNA 
(Facteur Natriuretique Auriculaire, voir ci- 
dessous) et aussi d'autres mecanismes (p. 132 
et p. 152) ; le volume du CEC redevient normal 
(A4). 

Le Peptide Natriuretique Auriculaire ou Facteur (PNA = 
FNA) ou peptide auriculaire est stocke dans des 
vesicules au niveau des cellules de la paroi auriculaire 
cardiaque. Une augmentation de la tension de 
I'oreillette induit une liberation de ce peptide, dont I'un 
des effets est d'accroTtre jusqu'a un certain point 
I'excretion de Na + par le rein. Comme il a aussi des 
effets directs sur le systeme cardiovasculaire, sur 
d'autres hormones et sur le SNC, le terme de peptide 
auriculaire doit etre prefere. Bien que cette hormone 
semble agir par integration sur de nombreux organes 
cibles pour moduler les fonctions cardiovasculaires et 
la balance hydrique, son role physiologique n'est pas 
totalement elucide. 
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Troubles de l'equilibre hydro-electrolytique 
Les troubles de l'equilibre hydro-electrolytique (A et p. 
140) peuvent etre dus a des perturbations dans : a) le 
bilan de I'eau et du sodium (c'est-a-dire I'apparition 
d'un desequilibre entre I'apport et les pertes), b) la 
repartition entre le plasma, I'interstitium (c'est-a-dire 
I'espace extracellulaire) et I'espace intracellulaire et c) 
la regulation hormonale. Voici quelques causes et 
consequences de ces troubles ( j. = diminution, t = 
augmentation, inch. = inchange) : 

1. Diminution du volume iso-osmotique 

(Al) : volume extracellulaire (LEC) j . volume 
intracellulaire (LIC) inch, osmolalite (osm) inch. ; lors 
de vomissements, de diarrhees, de therapie diuretique 
(cf. ci-dessous), d'hemorragies, de brulures, de 
ponction d'ascite, etc. 

2. Deshydratation (A2) : LEC !, osm f. deplacements 
liquidiens de LIC vers LEC ; lors de sudation, 
d'hyperventilation, de diurese osmotique (cf. ci-apres), 
de deficit en ADH (diabete insipide), etc. 

3. Deficit en sel (A3) : osm [ . deplacement liquidien 
de LEC vers LIC et LEC | ; lors de vomissements, de 
diarrhees, de sudation, de deficit en aldosterone, 
d'hypokaliemie. de lesions du SNC. de nephrite avec 
pertes de sel. etc. 

4. Augmentation du volume iso-osmotique (A4) : 
LEC t- osm inch. ; lors d'une insuffisance cardiaque, 
de nephroses, de glomerulonephrite aigue, de cirrhose 
hepatique decompensee, etc. 

5. Hyperhydratation (A5) : LECf. osm! . deplacement 
liquidien de LEC vers LIC ; lors de I'ingestion d'eau, 
d'une trap grande secretion d'ADH, d'un lavage 
d'estomac intensif, d'une perfusion de solutions 
glucosees. etc. 

6. Exces de sel (A6) : osm f. deplacement liquidien de 
LIC vers LEC et LEC f ■' lors de perfusions de solutions 
salines hypertoniques, d'une trap grande secretion 
d'aldosterone, d'une therapie par des hormones 
steroides, de I'ingestion d'eau saiee (mer), de lesions 
du SNC, etc. 

Les consequences des troubles 1, 2 et 3 sont une 
hypovolemie (cf. p. 186), celles des troubles 3 et 5 un 
oedeme intracellulaire (notamment oedeme cerebral) et 
celles des troubles 4, 5 et 6 un oedeme extracellulaire 
(cedeme pulmonaire). 

Diurese et substances a action diuretique 

La diurese est I'augmentation de I'eiimination urinaire 
( > 1 ml/min environ). Causes : 
a) La diurese aqueuse apparait lors d'une diminution 
de I'osmolalite plasmatique et/ou d'une segmentation 
du volume sanguin (cf. p. 140). La baisse du taux 
d'ADH conduit a une excretion d'une urine hypotonique 
(minimum 40 mosm/kg H 2 0) et done aussi de I'eau 
libre. Le meme phenomene se produit lorsqu'il existe 
un trouble de la secretion d'ADH, comme e'est le cas 
dans le diabete insipide. Le terme a'eau libre definit la 
quantite d'eau qui pourrait etre soustraite a une telle 
urine jusqu'a ce qu'elle devienne isotonique au plasma 


(= P osm = 290 mosm/kg H 2 0). La proportion d'eau libre 
peut etre calculee a partir de la relation 1 - (U 0S m/Posm 
oil Uosm est I'osmolalite urinaire. 

Ainsi, 1 litre d'urine avec une osmolalite de 60 
mosm/kg H 2 0 par exemple contient 0.8 litre d'eau libre. 

b) La diurese osmotique apparait lorsque des 
substances non reabsorbables sont filtrees dans le 
tubule (par exemple, le mannitol utilise en thera- 
peutique). Pour des raisons d'equilibre osmotique, ces 
substances fixent I'eau dans le tubule, I'eau etant 
ensuite eliminee avec la substance. Lorsque, avec des 
substances reabsorbables comme le glucose, la 
capacite de reabsorption tubulaire est depassee du fait 
de concentrations plasmatiquestres elevees (cf. p. 
128), I'eau n'est pas eliminee avec la fraction de 
substance non reabsorbee ( par exemple glycosurie et 
diurese en cas de diabete). 

c) La diurese forcee est consecutive a une 
augmentation de la pression sanguine (cf. p. 122). 
Quand la pression sanguine augmente, I'autoregulation 
empeche une augmentation du FPR dans le cortex (cf. 
p. 122). Dans la medullaire, cependant, I'autoregulation 
est moins efficace ; le flux sanguin medullaire 
augmente et about le gradient de concentration 
medullaire (cf. p. 136). Cette action diminue 
I'osmolalite urinaire maximale, aboutissant a une 
diurese forcee. Puisqu'une augmentation du volume du 
CEC eleve la pression sanguine (cf. p. 180), provo- 
quant une diurese forcee qui ramene le volume du 
CEC a la normale, la diurese forcee peut jouer un role 
important dans la regulation a long terme de la 
pression sanguine. 

d) Les diuretiques (B) sont des medicaments qui provoquent la 
diurese. Ils agissent generalement en inhibant la reabsorption 
du NaCI (salidiuretiques), ce qui entraine, comme effet se- 
condaire, une diminution de la reabsorption de I'eau (cf. p. 132). 
Toutefois, la diminution du volume des LEC qui en resulte peut 
entrainer une stimulation de la secretion d'aldosterone (cf. p. 
140 et p. 152), ce qui peut gener I'effet diuretique 
(hyperaldosteronisme secondaire). Les inhibiteurs de I'an- 
hydrase carbonique (AC ; cf. p. 144 et suiv.) comme par 
exemple I'acetazolamide agissent sur le tube proximal et le tube 
distal en inhibant la reabsorption du NaHCC >3 (B) et produisent 
une diurese moderee (pH eleve, augmentation du NaHCO:, et 
diminution du NH 4 + dans les urines). Les inhibiteurs de 
I'anhydrase carbonique ne sont plus utilises comme diuretiques. 
Les diuretiques les plus puissants (par ex. le furosemide) inhi- 
bent le systeme de co-transport Na+ - K+ - 2CI- au niveau de la 
branche ascendante de I'anse de Henle (cf. p. 132) et 
produisent une diurese abondante et une diminution de la 
clairance de I'eau libre comme du gradient osmotique medul¬ 
laire. L'excretion du Na+ est augmentee, mais celle du K' est 
diminuee (cf. p. 150). Les diuretiques thiazidiques inhibent 
avant tout le transport du Ca 2t et du Na' au niveau du tube 
distal ; ils peuvent augmenter la secretion de K+. L'amiloride et 
les diuretiques semblables inhibent les echanges entre Na+ et 
K+ au niveau du tube proximal et diminuent l'excretion du H+ en 
bloquant le canal sodique, et par la meme le potentiel 
transepithelial au niveau du tubule distal (cf. p. 148). Une 
diminution de l'excretion du K+ est aussi observee avec les 
diuretiques antagonistes de I'aldosterone dans le tube distal 
(comme la spironolactone), ce qui provoque une faible perte en 
Na+ (cf. p. 152). 
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Rein et equilibre acido-basique 

L'anhydrase carbonique (AC) est une enzyme qui 
joue un role essentiel dans I'organisme partout ou 
s'etablit un gradient d'ions H+ (done une difference de 
pH), ainsi dans le tabule renal, la muqueuse 
intestinale, I'intestin grele, les glande salivaires. etc. 
L'AC joue aussi un role important lors du transport du 
C0 2 dans les erythrocytes (cf. p. 96). L'AC catalyse la 
reaction H 2 0 + C0 2 0 H + +HCO 3 - 
La reaction peut etre catalysee selon deux processus 
(A): 

a) H 2 0+ C0 2 0 H 2 CO 0 H + + HCO3-; 

b) H 2 0 0 ht OH-; 

OH- + C0 2 0 Hco 3 - 

Habituellement, I'acide carbonique (H 2 C0 3 ) est 
considere comme un compose intermediaire dans 
cette reaction (A). Cependant, on a aussi recemment 
propose que I'ion OH- au lieu de H 2 0 se lie a I'enzyme 
(A). 

Dans le tubule renal et la paroi gastrique (cf. p. 208), 
les ions H+ sont transporters vers la lumiere, alors que 
les ions HCO 3 - quittent la cellule du cote basal (sang). 
Inversement, le HC0 3 - apparait dans la lumiere des 
glandes salivaires (cf. p. 202 et p. 212 ), tandis que les 
ions H+ passent dans le sang. 

La liberation d'ions H+ dans la lumiere tubulaire 
renale s'effectue par echange contre des ions Na+ 
(transporteur commun, cf. p. 132). La majeure partie 
des ions H+ est secretee dans le tubule proximal, ou, 
malgre I'action tampon des ions HCO3-, phosphate 
etc., le pH chute de 7.4 a approximativement 6.7. Au 
niveau du tube collecteur on a mis en evidence une 
pompe a H+ ATP-dependante. A ce niveau, le pH 
luminal peut chuter a environ 4,5. La liberation d'ions 
H+ dans la lumiere tubulaire a deux fonctions 
essentielles : 

1. I'excretion des acides (sous forme d'acides 
titrables, de NH 4 + et sous forme libre ; cf. ci-dessous) ; 

2. la reabsorption du bicarbonate filtre (HCO 3 -). 

Excretion urinaire des acides : Dans le cas d'une 
alimentation moyenne contenant environ 70-100 g de 
proteines par jour (cf. p. 196), la production d'ions H+ 
dans I'organisme est de 190 mmol/jour. Les principaux 
acides (appeles fixes) sont HCI (provenant du 
metabolisme de I'arginine, de la lysine et de I'histidine), 
H 2 S0 4 (provenant de la methionine et de la cystine), 
H 3 P0 4 (provenant du metabolisme des phospholi- 
pides) et I'acide lactique. Environ 130 mmol/jour sont 
utilises pour le metabolisme des acides amines 
anioniques (glutamate et aspartate ; a partir des 
proteines) et des autres anions organiques (lactate, 
etc.) ; le resultat global est une production nette d'ions 
H+ d'environ 60 (40-80) mmol/jour. 

Les ions H+ de ces acides sont cedes tamponnes (cf. 
p. 110 et suiv.) lorsqu'ils sont liberes, mais ils doivent 


malgre tout etre excretes (pour la regeneration du 
tampon). 

Le pH urinaire peut tomber jusqu'a 4 dans les cas 
extremes, ce qui signifie que la concentration de I'urine 
en ions H+ est de 0,1 mmol/l au maximum (cf. p. 334). 
Done, pour un volume urinaire de 1,5 l/jour, seulement 
0,15 mmol/l, soit moins de 1% des ions H+ produits 
sous forme libre, est excrete. Cependant, 
I'etablissement d'un pH urinaire bas, specialement au 
niveau du tube collecteur (pompe a H+, voir ci-dessus), 
est necessaire pour tamponner le phosphate, etc., et 
pour que les ions H+ se fixent au NH 3 secrete afin de 
former les ions NH 4 + (voir ci-dessous). 

Une grande quantite d'acides appeles fixes, 10-30 
mmol/jour, est excretee, sous forme d'acidite dite 
titrable (B) (80% de phosphate, 20 % d'urate, de 
citrate, etc.). 

Cette acidite excretee est dite titrable car la quantite de 
I'acide peut etre determinee par retitration de I'urine 
avec du NaOH jusqu'au pH plasmatique (7,4). 

Le phosphate est present dans le sang (pH 7,4) a 
80% sous forme d’HP0 4 2 ', dans I 'urine (acide) presque 
exclusivement sous forme d'H 2 P0 4 (cf. p. 335), ce qui 
signifie que les ions H+ secretes ont ete tamponnes 
par du HP04'(B). Environ 150-250 mmol de phosphate 
sont filtrees par jour et 80 a 95% de cette quantite sont 
reabsorbes (cf. aussi p. 154 et suiv.) ; le reste est 
excrete. Sur cette quantite, 80% ont capte une quantite 
equimolaire d'ions H+ lors du passage tubulaire. II est 
a noter qu'un ion Na+ a pu etre reabsorbe pour chaque 
ion H+ secrete et excrete (B). Lors d'une acidose (cf. p. 
114 et suiv.), I'excretion de phosphate augmente. 
L'augmentation de I'excretion d'ion H+ qui en resulte 
precede une augmentation de la formation de NH 4 +; 
cette augmentation est provoquee principalement par 
la mobilisation des phosphates d'origine osseuse 
consecutive a I'acidose (cf. p. 254 et suiv.). 

Cela n est pas le cas lors de I'excretion d'ions H+ 
sous forme d'ions NH 4 + (cf. p. 147, C2). Le 
metabolisme des acides amines (cf. ci-dessous) 
provoque constamment la formation d'ammoniac (NH 3 ) 
dans les cellules tubulaires. Le NH 3 n'est pas charge et 
peut done aisement diffuser dans la lumiere tubulaire 
(cf. p. 126 et 11). Les ions H+ liberes a ce niveau 
forment, avec le NH 3 , les ions NH 4 + qui ne peuvent 
plus guere retrodiffuser. 30 a 50 mmol/jour d'ions H+ 
sont ainsi excretees. Pour une alimentation normale en 
proteine, le metabolisme des acides amines produit 
des ions HCO3- et NH 4 + en quantite approxima¬ 
tivement equimolaire (environ 700-1000 mmol/jour). La 
majorite de ces composes est utilisee (mecanisme 
energie-dependant) pour la formation d’uree dans le 
foie : O 

II 

2 HCO 3 - + 2NH 4 + 0 H z N-C-NH 2 + C0 2 +3H 2 0. 
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Ainsi, chaque ion NH 4 + excrete par le rein 
epargne un ion HC0 3 - hepatique qui peut 
tamponner un H + . Ce mecanisme est appele 
« excretion indirecte d'H+ ». Cependant, le foie 
exporte seulement 15 a 30% du NH 4 + vers le 
rein (sous forme inchangee). La majorite du 
NH 4 + est incorporee, au niveau des 
hepatocytes, a la glutamine (= Glu-NH 2 ), pour 
former des ions glutamate qui sont 
temporairement prives de leur H+ pour les 
besoins du metabolisme (voir ci-dessus). 

Le role du foie dans I'homeostasie du pH par 
regulation du transfert de la glutamine vers le 
rein a meme ete evoque. 

Dans le rein, la glutamine peut etre scindee par 
des glutaminases renales (C2,a) en NH 4 + et 
glutamate (= glu-). Glu-peut etre a nouveau 
metabolise en 2-oxoglutarate et en un second 
NH 4 + par une glutamate deshydrogenase renale 
(C2, b) (ou peut etre recycle au niveau 
hepatique pour une nouvelle synthese de 
glutamine). Lorsqu'un metabolite bivalent de la 
glutamine, le 2-oxoglutarate est finalement 
converti en un compose non ionise, comme le 
glucose ou ie C0 2 (ce qui se passe 
habituellement dans le rein), deux ions H+ sont 
alors neutralises, et par la meme «indirectement 
excretes », sous forme de NH 4 +. 

Le NH 4 + est dissocie en NH 3 + H+ dans les 
cellules du tubule proximal et secrete dans la 
lumiere par diffusion non ionique (NH 3 ) et par 
secretion de H+ (en echange avec Na+, ou 
pompe par l'H+-ATPase) dans la lumiere 
tubuiaire ou le NH 4 + est a nouveau forme (C2). 

Une partie de ce NH 4 + est apparemment resorbee 
(sous sa forme ionisee !) par utilisation des 
mecanismes de transport du K+ au niveau de la partie 
epaisse de la branche ascendante (of. p. 149, B2). Par 
diffusion non ionique (par ex. sous forme de NH 3 ), il 
reintegre I'espace urinaire au niveau du tube 
collecteur, ou, grace au pH tres bas de ce segment, il 
est definitivement entralne avec les urines sous forme 
de NH 4 +. L'excretion de NH 4 + est normalement de 
I'ordre de 25-50 mmol/jour. 

Dans I'acidose metabolique chronique 

(cf. p. 114), l'excretion de NH 4 + augmente. La 
formation de glutamine hepatique augmente 
parallelement a la formation d'uree et est 
accompagnee d'une augmentation du flux par le 
moyen de la glutaminase renale. En consequence, 
l'excretion de NH 4 + peut atteindre 3 fois la normale. II 
faut 1-2 jours pour que cette adaptation soit totale. Les 
mecanismes de regulation mis en jeu ne sont pas 
completement elucides. 


Reabsorption du bicarbonate (HC0 3 -) 

(Cl) : Environ 4300 mmol/jour de HC0 3 - sont filtrees, 
soit approximativement 35 fois la quantite contenue 
dans le sang. II faut done que la reabsorption du 
HC0 3 - soit extremement efficace, sinon I'equilibre 
acido-basique dans I'organisme serait rompu (cf. p. 
110 et suiv.). Les ions H+ liberes dans le tubule 
reagissent avec du HC0 3 - pour donner du C0 2 et du 
H 2 0 (Cl), une AC luminale (dans la bordure en 
brosse) jouant aussi eventuellement un role. Le C0 2 
peut aisement diffuser dans la cellule ; la, les ions H+ 
et HC0 3 -, se torment a nouveau. Les ions H+ sont 
alors liberes, tandis que le HC0 3 -passe dans le sang. 
Le HC0 3 - est ainsi transporte, sous forme de C0 2 a 
travers la membrane cellulaire luminale. 85-90 % des 
ions HC0 3 - filtres sont reabsorbes dans le tube 
proximal, le reste principalement dans le tube 
collecteur. Le cas echeant, le HC0 3 - peut aussi passer 
tel quel (done sans etre transforme en C0 2 ) entre les 
cellules de la paroi tubuiaire. 

Une augmentation (ou une diminution) de la Pco 2 dans 
le plasma conduit a une augmentation (ou a une 
baisse) de la secretion d'ions H+ et done aussi de la 
reabsorption du HC0 3 - ce qui revet une grande 
importance dans la compensation des troubles 
respiratoires (cf. p. 116). 

Metabolisme et excretion de l'azote 

Alors que les hydrates de carbone et les graisses de 
I'organisme sont presque exclusivement degrades en 
eau et en C0 2 (cf. p. 198), l'azote (N) des substances 
azotees, done des proteines, des acides amines, des 
nucleotides, etc., est excretee par le rein sous forme 
d'autres substances azotees, le plus souvent sous 
forme d’uree (formee dans le foie) mais aussi, pour 
une faible part, sous forme de NH 4 + (cf. ci-dessus), de 
creatinine, d'acide urique, etc. 

L'excretion de I'acide urique (forme par le 
metabolisme des nucleotides) ne joue quantitativement 
qu'un role secondaire avec environ 4 mmol/jour contre 
plus 300 mmol/jour pour I'uree. L’excretion de I'acide 
urique revet malgre tout une importance Clinique 
considerable, car cet acide est difficilement soluble et 
peut former des calculs renaux. Un taux d'acide urique 
eleve dans le sang peut en outre etre a I'origine de la 
goutte. 

Du point de vue du bilan energetique de I'organisme, la 
voie la plus favorable serait une excretion de l'azote 
sous forme de NH 3 , ce que font les animaux vivant 
dans I'eau. Mais les animaux terrestres ne peuvent pas 
excreter le NH 3 car il est toxique. Par contre, I'uree, 
bien que sa synthese exige la presence d'ATP, est non 
toxique, parfaitement hydrosoluble et elle porte en 
outre 2 atomes d'azote par molecule. Les reptiles et les 
oiseaux eliminent l'azote essentiellement sous forme 
de cristaux d'acide urique, ce qui signifie que 
l'excretion de l'azote est ici combinee a l'excretion des 
ions hT(acide urique) sans I'intermediaire de I'eau. Ce 
mecanisme convient done aussi tout a fait aux 
animaux vivant dans le desert. 
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Regulation du bilan potassique 

Environ 50 a 150 mmol de K+ sont absorbees 
chaque jour (quantite minimale necessaire : 25 
mmol). 90 % de cette quantite etant excretes 
par I'urine et 10% par les feces. La 

concentration plasmatique en K + est de 3,4 a 
5,2 mmol/I, alors que dans les cellules de 

I'organisme la concentration « efficace » en 
potassium est 20 a 30 fois superieure (cf. p. 65, 
B) ; en d'autres termes, 98 a 99 % des 4500 
mmol d'ions K+ de I'organisme se trouvent dans 
les cellules (3 000 mmol dans les cellules 

musculaires, 200 mmol environ dans les 
cellules hepatiques et les erythrocytes, etc.). 
Bien que la fraction extracellulaire ne 

represente que 1 a 2 %, elle n'en est pas moins 
importante car elle regie I'ensemble du bilan 
potassique. 

La concentration extracellulaire en K+ peut etre 
regulee de fagon brutale par un deplacement 
des ions K + entre le liquide extracellulaire 
(LEC) et le liquide intracellulaire (LIC). Ce 
phenomene relativement rapide empeche ou 
freine par exemple une augmentation 
dangereuse du nombre des ions K+ dans le 
LEC lorsque d'importantes quantites d'ions K + 
sont apportees de I'exterieur (alimentation) ou 
liberees dans I’organisme (par exemple par 
hemolyse). Ce deplacement des ions K+ a une 
regulation principalement hormonale. Une 
augmentation brutale du potassium dans le LEC 
conduit ainsi a une secretion d'insuline qui 
stimule par la suite I'absorption des ions K+ et 
abaisse ainsi a nouveau la concentration 
potassique dans le LEC. L'epinephrine, 
/'aldosterone et une alcalose stimulent aussi 
I'absorption cellulaire du potassium. 

La regulation de fond du bilan potassique dans 
I'organisme est principalement assuree par le rein (cf. 
ci-dessous) mais aussi, pour une part plus faible, par le 
colon. L'excretion du potassium est surtout influencee 
par la concentration en ions K+ et H+ du LEC, par 
I'aldosterone et par l'excretion du sodium (C). En cas 
d'augmentation chronique de I'apport en potassium, la 
capacite du mecanisme excreteur du potassium 
augmente (adaptation potassique). Meme dans le 
cas d'une fonction renale tres reduite, I'appareil 
tubulaire restant encore fonctionnel assure par cette 
adaptation I'equilibre du bilan potassique. 

Le potassium est filtre au niveau du glomerule renal 
et est normalement a nouveau reabsorbe en grande 
partie (reabsorption nette) ; mais la quantite excretee 
peut, le cas echeant, depasser la quantite filtree 
(secretion nette, cf. ci-dessous). 

70% de la quantite de potassium filtree sont 


reabsorbes le long du tube proximal, independ- 
amment de I'apport en potassium (A). Ce transport 
s'effectue probablement contre un faible gradient 
electrochimique. Les ions K+ doivent de ce fait etre 
excretes activement de la lumiere tabulaire mais, tout 
comme pour la reabsorption du Na+, la majeure partie 
des ions K+ quitte passivement\e tube proximal (B1). 

10 a 20% environ de la quantite de potassium filtree 
quittent le liquide tubulaire au niveau de I'anse de 
Henle (la secretion dans la branche descendante est 
plus faible que la reabsorption dans le segment ascen¬ 
dant ; B2), de sorte que 10% seulement de la quantite 
filtree apparaissent dans le tube distal (A). 

En cas de surcharge en potassium, la quantite 
excretee dans I'urine augmente (dans les cas 
extremes, jusqu'a 150% de la quantite filtree) et, en 
cas de deficit en potassium, l'excretion urinaire du 
potassium diminue (au minimum 3% environ de la 
quantite filtree). Cette adaptation suivant les besoins 
s'effectue presque exclusivement par une forte 
augmentation ou par une diminution de la liberation 
d'ions K+, dans la portion terminale du tube distal et 
dans les parties initiales du tube collecteur (B) ; le 
potassium peut en outre etre a nouveau (activement) 
reabsorbe a ce niveau. 

Les mecanismes cellulaires du transport du 
potassium dans le tube distal et dans la partie initiale 
du tube collecteur ne sont pas encore parfaitement 
connus. Le potassium venant aussi bien de la lumiere 
tubulaire que du sang, est probablement transports 
activement vers I'interieur de la cellule (cf. ci-dessus, 
B) (dans ce dernier cas, par un echange contre des 
ions Na+). II en resulte une concentration potassique 
intracellulaire tres elevee, celle-ci constituant la force 
motrice essentielle du flux passif de potassium 
s'echappant de la cellule (B). C'est la raison pour 
laquelle les variations de I'absorption active de 
potassium et de la permeabilite passive de la 
membrane cellulaire luminale aux ions K+ influenced 
la secretion du potassium par le biais du potentiel 
cellulaire et de la concentration intracellulaire des ions 
K+. 

11 y a deux types de cellules dans cette zone tubulaire : 
les cellules principales, qui secretent K+, et les 
cellules intermediaires, qui, on le pense, sont 
responsables de la reabsorption active du K+ durant 
les deficiences en K+ (et de la secretion de H+ dans ce 
segment du tubule). 

Mecanisme de la secretion du K+ par les cellules 
principales (B3) : Comme avec toutes les autres 
cellules tubulaires, la Na+-K+-ATPase de la membrane 
des cellules basolaterales diminue la concentration 
intracellulaire en Na+ et augmente dans le meme 
temps celle du K+. K+ peut quitter la cellule au moyen 
des canaux K+ des deux cotes de la cellule, ou le 
gradient electrochimique membranaire determine la 
diffusion du K+. De plus sur la membrane cellulaire 
luminale des cellules principales, il y a des canaux Na+ 
(qui peuvent etre inhibes par les diuretiques tels que 
Vamitoride) a travers lesquels le Na+ peut diffuser de la 
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lumiere jusque dans la cellule. Cette entree est de 
nature electrogenique (cf. p. 15), si bien que la 
membrane luminale est depolarisee a environ 30 mV 
(+ du cote luminal) alors que la membrane basolaterale 
garde son potentiel de repos normal, soit approx. 70 
mV (exterieur +). II en resulte une force motrice plus 
importante pour la sortie de K+ du cote de la lumiere 
par rapport a I'autre cote de la cellule, celle-ci favorise 
la sortie de K + dans la direction de la lumiere tubulaire : 
il y a secretion. 

Le potentiel membranaire des cellules principales etant 
different des deux cotes de la cellule, il en resulte un 
potentiel transepithelial luminal negatif d'environ 40 
mV. Parmi d'autres moyens, il peut etre une force 
motrice pour la reabsorption paracellulaire du CI-, mais 
il n'est pas encore certain que ce mecanisme soit le 
principal ou meme le seul moyen de passage pour la 
reabsorption du Cl- dans cette portion du nephron. 

Les cellules intermediaires (B4) n'ont pas de canaux 
Na + du cote luminal, et la conductivite au K+ est 
diminuee si bien qu'il n'y a presque pas de K + secrete a 
ce niveau. La reabsorption active de K* s'effectue au 
niveau des cellules au moyen de la H+-K+-ATPase 
presente dans leur membrane luminale. 

Plus la reabsorption de Na + est importante au niveau 
des cellules principales, plus la secretion de K+ est 
elevee. II y a deux raisons probables a ce mecanisme 
de couplage de transport Na+-K+ dans le tubule distal 
et dans le tube collecteur cortical: a) I'augmentation de 
la depolarisation luminale (voir ci-dessus) au fur et a 
mesure que le Na+ est reabsorbe et b) I'augmentation 
de la concentration en Na+ a I'interieur de la cellule. 
Ceci ralentit les echanges Na+/Ca 2+ au niveau de la 
membrane cellulaire basolaterale, avec en 
consequence une augmentation de la concentration 
intracellulaire en Ca 2+ qui est a I'origine de I'ouverture 
des canaux K + du cote luminal de la cellule. 

Facteurs modifiant I'excretion du K* (C): 

1. Une augmentation de I'apport en K" provoque une 
elevation de la concentration plasmatique et cellulaire 
en K\ qui en retour augmente la force motrice 
essentielle pour la secretion de K+. 

2. pH sanguin. L'alcalose augmente et I'acidose 
diminue la concentration potassique intracellulaire et 
en consequence I'excretion de K+ ; toutefois dans 
I'acidose chronique I'excretion de K+ continue de 
croTtre. Ce phenomene a pour origine a) une 
augmentation du flux urinaire distal (voir point 3), et b) 
I'hyperkaliemie qui provoque une liberation 
d'aldosterone (voir point 4). 

3. S'il y a une augmentation de I'apport en liquide 
dans le tubule distal, consecutive par ex. a une 
augmentation de I'apport en NaCI, de la diurese 
osmotique, ou a toute autre forme d'inhibition du 
courant de reabsorption de Na+, le potassium excrete 
augmente (voir par ex. perte de K+ lors de 
I'administration de certains duiretiques; cf. p. 142). 
L'explication probable est que I'excretion de K+ est 


limitee par une concentration luminale en K+ donnee. 
Ceci signifie que le passage d'un plus grand volume 
par unite de temps peut entrainer avec lui plus de K+ 
par unite de temps. 

4. L'aldosterone (voir aussi ci-dessous) augmente 
I'incorporation, la formation et/ou les mecanismes 
d'entree au moyen des canaux Na+ et K+ au niveau de 
la membrane luminale, ce qui aboutit directement ou 
indirectement (depolarisation) a une augmentation de 
la secretion de K+ (et une reabsorption de Na+). 
L'aldosterone accroit I'activite de la Na+-K+-ATPase et 
aboutit a plus longue echeance, par ex. dans le cas 
d'une adaptation potassique (voir ci-dessus), a des 
changements morphologiques importants des cellules 
cibles. (Toutefois I'excretion de K+ reste elevee en cas 
d'administration chronique d'aldosterone. alors que la 
reabsorption du Na+, pour des raisons inconnues. 
augmente a nouveau au bout de 2 semaines : 
phenomene de •• fuite » = escape phenomenon). 

Mineralocorticoi'des 

Les mineralocortico(stero)-'ides sont synthetises dans 
la corticosurrenale (CS). Ces hormones ont pour 
fonction essentielle de reguler le transport du Na+ et 
du K+ dans le rein et dans d'autres organes (vesicule 
biliaire, intestin, glandes sudoripares, glandes 
salivaires. etc.). Le principal representant des 
mineralocorticoides est l'aldosterone, mais la 
corticosterone, la desoxycorticosterone et meme les 
glucocorticoi'des (cf. p. 260) ont une influence sur le 
transport du sel. 

Biochimie : L'aldosterone apparent aux steroi'des 
C 2 i; elle possede done 21 atomes C et est formee 
dans la zone glomerulaire (zona glomerulosa) (cf. p. 
261 ) de la corticosurrenale (CS). La biosynthese de 
l'aldosterone se fait a partir du cholesterol qui est issu 
essentiellement du plasma, mais qui peut aussi etre 
forme dans la corticosurrenale. L'ACTH (cf. p. 261 ) 
agit en stimulant la biosynthese (et non la secretion) de 
l'aldosterone. Le taux de synthese de l'aldosterone 
est de 80 a 240 pg/jour et la concentration plasmatique 
est de 0.10 a 0,15 pg/l. Ces valeurs varient selon 
I'absorption de NaCI et I'heure de la journee : les taux 
de secretion les plus eleves sont observes le matin et 
ils atteignent un minimum tard le soir. L'aldosterone se 
combinee I'acide glycuronique dans le foie (cf. p. 214) 
et est excretee, sous cette forme, dans la bile et dans 
I’ urine. 

Regulation de la secretion d’aldosterone 

L'aldosterone provoque dans tout I'organisme une 
retention du /Va+ et une augmentation de I'excretion 
du K+. On constate aussi une retention secondaire de 
I'eau, si bien qu'il en resulte, entre autres, une 
augmentation du volume extracellulsire (cf. p. 140 et 
suiv.). 

II est done comprehensible que, d'un point 

de vue physiologique, la secretion d'aldosterone 
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soit stimulee : a) par une diminution du volume 
sanguin, b) par une hyponatremie et c) par une 
hyperkaliemie. L'angiotensine II (cf. p. 152) 
joue un role essentiel dans la secretion 
d'aldosterone mais on ne connaTt pas encore 
le mecanisme permettant ce declenchement. 
La liberation d'aldosterone est egalement 
stimulee par I'ACTH (cf. p. 261, A) ; elle est 
inhibee par I'atriopeptine provenant des 
oreillettes du coeur (cf. p.140). 

Action de I'aldosterone : L'aldosterone 
stimule la reabsorption du Na+ et I'excretion du 
K + au niveau des cellules transportant le sel. 
Son action commence 1/2 heure a 1 heure 
apres sa liberation (ou sa secretion) et atteint 
sa valeur maximale au bout de quelques 
heures. Ce retard s'explique par le temps 
necessaire a la progression de la reaction 
intracellulaire jusqu'au moment de Taction des 
hormones steroTdes (cf. p. 244) : 

(1) diffusion de l’aldosterone (= A) a travers la 
membrane cellulaire. (2) liaison specifique aux 
recepteurs proteiques cytoplasmiques (= R), (3) 
« activation » et changement de conformation 
du complexe active A-R, (4) liaison sur la 
chromatine des recepteurs intranucleiques en 
vue de la reaction, (5) induction de TARN, (6) 
production des Proteines Induites par 
i'Aldosterone (AlPs) qui modulent les effets 
cellulaires de celle-ci. 

Lorsque la corticosurrenale synthetise une trap 
grande quantite d'aldosterone, cela provoque un 
hyperaldosteronisme. Lors d'un hyperaldo¬ 
steronisme primaire (a la suite de tumeurs 
corticosurrenates produisant de I'aldosterone : 

syndrome de Conn), la secretion de I'aldoste- 
rone ne repond pas au retrocontrole. La reten¬ 
tion du Na + conduit a une augmentation du 
volume extracellulaire (CEC) et de la pression 
arterielle; les pertes en K + provoquent une 
hypokaliemie qui est accompagnee d'une alca- 
lose hypokaliemique. 

L'hyperaldosteronisme secondaire, encore plus 
frequent, apparait lors d'une diminution du 
volume plasmatique efficace (lors de la gros- 
sesse, d'une insuffisance cardiaque, de I'admi- 
nistration chronique de diuretiques, d'un regime 
pauvre en NaCI, d’une cirrhose hepatique avec 
ascite). Dans chacune de ces situations, 
I'activation du systeme renine-angiotensine II 
(cf. p. 152) aboutit a la secretion d'aldosterone. 
En cas d ’insuffisance surrenalienne (maladie 
d'Addison), I'absence d'aldosterone provoque 


une forte augmentation de I'excretion du Na + 
avec retention du K+, ce qui conduit, associe a 
un deficit en glucocorticoTdes (cf. p. 260), a une 
situation dont le pronostic est vital. 

Excretion du Ca 2+ et du phosphate 

En tant qu'organe excreteur, le rein participe de 
fagon importante a I'equilibre du bilan calcique 
(cf. p. 254 et suiv.). La concentration 
plasmatique du calcium libre et lie est de 2,3 a 
2,7 mmol/l (4,6 a 5.4 meq/l) : 

1.3 mmo/l environ sont a I'etat de Ca 2+ ionise, 
0.2 mmol/1 sont lies (a du phosphate et du 
citrate) et le reste, 0.8 a 1.2 mmol/l. est lie a des 
proteines plasmatiques et n'est done pas 
filtrable (cf. p. 10 et p. 127, B). Ainsi, environ 
270 mmol (1,5 mmol/l X 1801/jour) sont filtrees 
quotidiennement et, de cette quantite, 0,5 a 3 % 
seulement apparaissent dans I'urine. Le site 
de reabsorption est I'ensemble du nephron, a 
I'exception des tubes collecteurs. La reab¬ 
sorption du Ca 2+ est generalement parallele a 
celle du Na+ (cf. p. 132). Cela est vrai, tant pour 
I 'action des diuretiques (cf. p. 142) que pour le 
site de la regulation fine de I’excretion du Ca 2+ 
qui se deroule essentiellement dans le tube 
distal. La parathormone (cf. p. 254) et, a un 
moindre degre, le 1.25 dihydroxycalciferol 
(provenant de la vitamine D ; cf. p. 256) 
diminuent I’excretion du Ca 2+ , tandis que la 
calcitonine (cf. p. 256) I'augmente. 

80 a 95% du phosphate filtre dans le glomerule 
(cf. p. 144 et suiv.) sont reabsorbes 
(principalement dans le tube proximal). 
Contrairement a ce qui se passe pour le Ca 2+ , la 
parathormone stimule I'elimination du 
phosphate, alors que le 1,25-dihydroxycalciferol 
diminue I'excretion du phosphate et la 
calcitonine I’augmente (cf. p. 256). 
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Systeme renine-angiotensine 

L'appareil juxtaglomerulaire (A) comprend : 
a) les cellules de la macula densa au debut du 
tube contourne distal, b) les cellules granulaires 
en contact etroit avec les arterioles afferentes et 
efferentes du meme nephron et c) les cellules 
interstitielles agranulaires (Poikissen = coussi- 
net polaire) (cf. p. 120). 

Par sa position, l'appareil juxtaglomerulaire est 
tout a fait apte a capter les signaux rendant 
compte de la composition urinaire dans la partie 
initiale du tube distal (macula densa) et a les 
utiliser pour la regulation du flux sanguin 
glomerulaire, de la pression de filtration et done 
du TFG (cf. p. 124) {retroaction}. 

Biochimie (B) : Parmi d'autres organes (comme 
le cerveau, le coeur, la glande surrenale) le rein 
contient (dans les cellules granulaires de 
l'appareil juxtaglomerulaire) de la renine, une 
enzyme proteolytique qui passe dans le sang. 
La renine detache de son substrat, 
I'angiotensinogene (venant du foie), un 
decapeptide (peptide ayant 10 groupes d'acides 
amines) encore appele angiotensine I . L'en- 
zyme de conversion ( converting enzyme), qui 
est presente dans le poumon et dans d'autres 
tissus, detache de I'angiotensine I deux acides 
amines et donne naissance a I'angiotensine II, 
octapeptide tres actif qui est ensuite inactive 
(degrade) dans le foie et le rein. 

La regulation du systeme renine-angio¬ 
tensine (B) n’est pas encore totalement 
elucidee. Les concentrations de NaCI elevees 
au niveau de la macula densa (par exemple a la 
suite d'une augmentation du TFG) stimulent de 
toute evidence I'excretion de la renine, de sorte 
que le flux sanguin renal (FSR) et le TFG 
diminuent. D'ou une diminution de I'excretion du 
NaCI (B). En outre, une chute brutale de la 
pression sanguine (ou une diminution brutale du 
volume plasmatique) conduit a une liberation de 
renine (barorecepteurs dans I'artere renale?), ce 
qui provoque une remontee de la pression 
arterielle, du volume plasmatique et une 
diminution de la liberation de renine (retroaction 
negative ; B). Une diminution de la pression 
arterielle moyenne dans un seul rein (par ex. 
suite a une stenose de I'artere renale) 
augmente egalement la liberation de renine par 
le rein, ce qui conduit dans ce cas a une 
hypertension systemique (cf. p. 180). 


La liberation de renine est assuree (du moins en 
partie) par des f32-adrenorecepteurs (cf. p. 56) ; 
elle reagit a I'adrenaline circulant dans le sang 
et est inhibee par quelques (3-bloqueurs. 
I'angiotensine II et I'aldosterone liberee (cf. ci- 
dessous) agissent en inhibant egalement la 
secretion de renine (B). 

Organes-cibles et action de I'angiotensine II 

1. Systeme cceur-circulation : L'angiotensine II 
est le plus puissant vasoconstricteur de 
I'organisme et agit directement sur les 
arterioles. II en resulte une augmentation de la 
pression sanguine (B). On ne sait pas encore 
exactement si cela joue un role dans la 
regulation physiologique. 

2. SNC: L'angiotensine II provoque aussi une 
vasoconstriction par le biais d’une stimulation du 
« centre » circulatoire, ce qui renforce encore 
I'effet immediat sur les arterioles. L'angiotensine 
II declenche en outre le mecanisme de la soif 
au niveau de I'hypothalamus et joue le role de 
stimulateur lors de la regulation du besoin de 
sel( B). 

3. Rein : L'angiotensine II agit la aussi comme 
vasoconstricteur, ce qui entraine une chute du 
flux sanguin renal et du TFG (cf. p. 122 et suiv.). 
Certains resultats d'examens montrent que le 
systeme renine-angiotensine dans l’appareil 
juxtaglomerulaire peut aussi intervenir purement 
localement comme une retroaction sur le 
nephron isole. Une augmentation du TFG 
pourrait de ce fait provoquer une elevation de la 
concentration (ou de la reabsorption) du NaCI 
au niveau de la macula densa, ce qui se 
traduirait par une production locale de renine et 
d'angiotensine II. Une constriction de I'arteriole 
afferente abaisserait alors le TFG et la charge 
en Na + , et inhiberait la stimulation de la macula 
densa. 

Cependant, la liberation de renine dans la circulation 
systemique, et la formation d'angiotensine II qui en 
decoule, diminue si la concentration en NaCI (ou sa 
reabsorption) au niveau de la macula densa augmente. 
Ainsi, I'angiotensine II plasmatique ne peut etre le 
signal qui engendre la vasoconstriction par 
retrocontrole au niveau de I'arteriole afferente. Bien 
que I'angiotensine II intracellulaire ou d'autres signaux 
(prostaglandines?) soient impliques dans ce retro¬ 
controle, leur mode d'action reste a elucider, 

4. Corticosurrenale : L'angiotensine II y stimule 
la secretion d'aldosterone (cf. p. 150) ; celle-ci 
augmente la reabsorption du Na + dans le tube 
distal et accentue ainsi I'economie du Na + et du 
Fl 2 0 provoquee par la diminution du TFG (B). 
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Cceur et Circulation 


Le systeme cardiocirculatoire 

Le cceur propulse le sang a partir de sa cavite 
gauche (ventricule gauche) dans les vaisseaux 
arteriels de la grande circulation jusqu'aux 
vaisseaux capillaires peripheriques. Le sang 
revient au coeur droit par le reseau veineux : il 
est a nouveau propulse du ventricule droit vers 
les poumons d'ou il revient au cceur gauche 
(circulation pulmonaire ou petite circulation; 
A). 

Le volume total de sang (volemie) est de 4.5- 
5.5 litres environ (soit 6 a 8 % de la masse 
corporelle) ; environ 80% de ce volume se 
trouvent dans le systeme a basse pression 
qui comporte, d'une part, les veines, d’autre 
part, toute la petite circulation, elements du 
systeme circulatoire ou la pression est relati- 
vement basse (A), en moyenne 2 kPa 
(15mmHg); ce systeme a basse pression sert 
de reservoir de sang grace a sa grande 
capacite et a sa grande extensibilite. Si Ton 
augmente la volemie (par exemple par une 
transfusion), 98 % du volume de sang transfuse 
se repartissent dans le systeme a basse 
pression contre 2 % seulement dans le systeme 
arteriel a haute pression. Inversement, la 
diminution de la volemie globale se traduit 
presque exclusivement par une diminution de 
volume du systeme a basse pression. 

Le debit cardiaque (Qc, c'est-a-dire le volume 
de sang ejecte du coeur par unite de temps, est 
le produit de la frequence cardiaque par le 
volume d'ejection systolique. ce qui donne : 70 
(min- 1 ) • 0,07 (I) = 5 l/min pour un sujet normal 
au repos (4.5 chez la femme. 5,5 chez 
I'homme). Une elevation simultanee de la 
frequence et du volume systolique peut 
conduire a une augmentation considerable de 
Qc (cf. p. 48). 

Qc peut etre determine a partir du principe de 
Fick applique a la prise en charge de I'oxygene 
par le sang au niveau du poumon (Vo 2 cf. p. 92) 
et a la difference des concentrations arterielle et 
veineuse en 0 2 , DAVo 2 (cf. p. 92) : 

Qc= V 02 _i 

dav 02 

Qc se partage entre plusieurs organes « places 
en parallele » sur la grande circulation 
(cerveau, myocarde, tractus digestif, muscles, 
reins, peau, etc.). La repartition entre les divers 
organes tient compte, d'une part, de 
I'importance vitale de chacun d'eux et, d’autre 
part, de leur besoin a tout instant ; la 


circulation pulmonaire, quant a elle, regoit 
I ’ensemble du debit cardiaque car elle est 
« placee en serie » sur la grande circulation (A). 

Une irrigation suffisante du cerveau (environ 
13% du debit cardiaque) est essentielle : d'une 
part, le cerveau est un organe d’importance 
vitale, d'autre part, il est tres sensible a un 
manque d'0 2 (hypoxie ; cf. p. 102) et, enfin, une 
cellule nerveuse detruite ne peut etre 
remplacee. 

L’irrigation du muscle cardiaque (environ 4 % 
de Qc au repos, cf. p. 188) ne doit pas chuter, 
car sa diminution entrainerait la defaillance 
globale du cceur et, par voie de consequence, 
celle de toute la circulation. 

Les poumons regoivent du sang par deux 
voies : 1) par les arteres pulmonaires (petite 
circulation), du sang veineux arrive aux pou¬ 
mons ou il s'arterialise (100% du debit ventri- 
culaire droit) ; 2) par les arteres bronchiques, du 
sang arterialise vient de la grande circulation et 
alimente le tissu pulmonaire. Tout ce sang 
retourne au coeur par une voie commune : les 
veines pulmonaires. 

Les reins regoivent a peu pres 20 a 25 % de 
Qc (cf. p. 122). Cette irrigation tout a fait 
exceptionnelle compte tenu du poids de ces 
organes (seulement 0,5 % du poids corporel) 
s'explique par leur role de controle et d'epura- 
tion. L'alimentation du tissu renal ne requiert 
qu'une infime fraction du debit sanguin renal. En 
cas de defaillance circulatoire (par exemple lors 
d'un etat de choc ; cf. p. 186), le debit renal peut 
chuter en faveur d'un maintien de la circulation 
cerebrale et cardiaque. 

Lors d'un effort musculaire intense, pres des 2/3 
de Qc peuvent etre consacres a l'alimentation 
des muscles squelettiques (cf. p. 48). Durant 
la digestion, le tractus digestif regoit, de 
meme, une importante fraction de Qc. II est 
done evident que ces deux groupes d’organes 
ne peuvent pas recevoir simultanement un debit 
maximum de sang (A). 

L'irrigation de la peau (au repos environ 10% du 
debit cardiaque) intervient principalement dans 
la thermolyse (cf. p. 192). La peau est, de ce 
fait, richement irriguee lorsque I'organisme 
produit beaucoup de chaleur (effort musculaire) 
et/ou lorsque la temperature ambiante est 
elevee. 
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Cceur et Circulation 


Le reseau vasculaire 

Les arteres qui reqoivent le sang de Yaorte se 
divisent elles-memes plusieurs fois jusqu'aux 
arterioles. Celles-ci se ramifient pour former le 
reseau capillaire, puis les capillaires se 
reunissent pour donner des veinules a partir 
desquelles le sang par les petites veines, puis 
les grosses veines, enfin les veines caves 
superieure et inferieure gagne le coeur droit (A). 
Dans ce circuit, la pression sanguine 
moyenne (cf. p. 160) passe de 13,33 kPa 
(lOOmmHg) dans I'aorte a 0,25 a 0,5 kPa 
(environ 2 a 4 mmHg) dans les veines caves (cf. 
p. 94). La difference de pression moyenne 
(AP) entre I'aorte et le ventricule droit (environ 
13 kPa) et la resistance peripherique totale 
(TPR) dans la circulation systematique (environ 
2,4 kPa. min. I 1 ) determinent le flux sanguin 
total (Q) qui est I'equivalent du debit cardiaque 
(cf. p. 154). La loi d'Ohm AP = Q • R peut 
s’appliquer, soit a la circulation dans son 
ensemble (Q = Qc et R = resistance totale 
peripherique, RPT), soit a des portions du 
reseau circulatoire ; la chute de pression AP est 
particulierement importante dans les portions du 
reseau ou la resistance est elevee. Le debit 
sanguin Q (mVs) est le meme dans deux 
portions successives du circuit placees en serie, 
en d'autres termes, I’aorte est traversee, par 
unite de temps, par autant de sang que 
I'ensemble des arteres et par autant de sang 
que I'ensemble des capillaires de la grande 
circulation. D'autre part, la vitesse sanguine 
(m/s), qui determine le temps de contact, est 
inversement proportionnelle a la surface de 
section (A2) des vaisseaux (vitesse rapide dans 
I'aorte, lente dans les capillaires). L'aorte et les 
grosses arteres ne font pas que repartir le 
sang vers la peripherie (au repos, la vitesse 
moyenne du sang est de 0.2 m/s, ou 0,05-0,1 
m/s respectivement), elles servent egalement, 
grace a leur elasticity (qui diminue avec I'age) a 
transformer un flux de sang puise au niveau de 
la portion initiale de I'aorte (systole : 0,7 m/s) en 
un flux continu (effet Windkessel ; cf. p. 163). 
Quand le cceur se contracte et que la pression 
augmente, les arteres se distendent et 
emmagasinent de I'energie potentielle; quand il 
se relache (diastole), la pression diminue et les 
arteres restituent cette energie. Ceci permet au 
flux sanguin de progresser durant la diastole 
bien que les valves aortiques soient fermees. 

Les arterioles et les petites arteres sont dans 


leur ensemble responsables de 50 % de la RPT 
(cf. p. 155) ; il en resulte une chute 
considerable des pressions sanguines a ce 
niveau (vaisseaux resistifs). La moindre 
modification des resistances arteriolaires a un 
grand effet sur la RPT (cf. p. 176 et suiv.). Le 
diametre de chaque arteriole, et plus 
specialement des sphincters precapillaires, 
determine egalement le flux sanguin dans les 
capillaires d’aval et, par la meme, I'importance 
de la surface d'echange capillaire. 

D’apres la loi de Hagen-Poiseuille, 

R = 8 .1. n 
jr . r 4 

la resistance (R) d’un tube depend de la longueur de 
ce tube (I), de la fluidite (viscosite, rp du liquident de la 
puissance quatre du rayon de ce tube (r 4 ). Ainsi, 
une diminution de 16 % du rayon (par ex. des 
arterioles) suffit pour doubler la resistance. 

La viscosite r| du sang augmente lorsque 
r hematocrite augmente (cf. p. 65, A) mais aussi 
lorsque la vitesse d'ecoulement du sang diminue car le 
sang est un liquide heterogene dans lequel les 
hematies ont tendance a s'agglutiner en pile 
d'assiettes lorsqu'il s'ecoule lentement (cf. p. 64 et p. 
186). Cette propriety peut conduire au cercle vicieux 
suivant, notamment lors d'un etat de choc : 

qt T RPT t T Qc i 4 q tt etc., ce qui fait tendre 
Qc vers 0 (stase). 

Les capillaires, bien qu'ayant chacun un rayon bien 
plus faible que les arterioles (A), ne participent que 
pour 27 % a la RPT car leur nombre est considerable 
(5.10 9 ). La chute de pression dans le reseau capillaire 
joue un role important dans les echanges de liquide 
entre le sang et I'espace extracellulaire des tissus 
(cf. p. 158), echanges qui constituent le role majeur 
des capillaires. Compte tenu de la faible vitesse du 
sang a ce niveau (0,3 mm/s) de leur surface d'echange 
importante (environ 300 m 2 ) et de leur paroi permeable 
et extremement mince, les capillaires sont 
particulierement bien adaptes a ce role d'echange de 
solutes et de liquides. 

D'apres la loi de Laplace, la tension de paroi (T) est 
egale, dans un vaisseau sanguin, a la pression 
transmuraie (P t = pression sanguine dans le vaisseau 
moins la pression de I'environnement) multipliee par le 
rayon du vaisseau r; 

T = P, • r 

Etant donne que r est tres petit dans les capillaires 
(3 000 fois plus petit que dans I'aorte ; A), la tension de 
la paroi est faible, ce qui explique qu'une paroi 
capillaire mince suffise pour resister a cette pression. 
Les veines collectent le sang et assurent son retour 
vers le cceur. Leur volume global considerable leur fait 
jouer un role important comme reservoir de sang (A) ; 
elles representent une part essentielle du systeme a 
basse pression (cf. p. 184) (vaisseaux capacitifs). 
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Cceur et Circulation 


Echanges liquidiens a travers les 
parois capillaires 

Les capillaires ravitaillent les cellules. Leurs 
parois relativement minces (cf. p. 156) 
component des pores de 8 nm de diametre qui 
permettent un libre passage des solutes, hormis 
les grosses molecules de proteines. Les cellules 
sanguines sont elles aussi retenues dans le lit 
vasculaire. Au niveau de I'ensemble des 
capillaires de I’organisme, 20 litres de liquide 
(soit 1/200 environ de I'eau plasmatique ejectee 
par le coeur dans la grande circulation) filtrent 
du sang vers le milieu interstitiel en 24 heures. 
Dix-huit litres de liquide sont reabsorbes, c'est- 
a-dire retournent dans les capillaires pendant le 
meme temps. La difference, soit 2 litres, 
retourne dans la voie sanguine par I'interme- 
diaire de la circulation lymphatique (A). 

Les forces motrices de la filtration et de la 
reabsorption au niveau de la paroi capillaire 
(A) sont, d'une part, la difference de pression 
hydrostatique (AP), d'autre pad, la difference de 
pression oncotique (An) et le coefficient de 
filtration (a) (cf. p. 335 et suiv.) entre I'interieur 
et I'exterieur des capillaires (hypothese de 
Starling, 1896). AP et An sont en rapport avec la 
difference de pression en question, avec la 
permeabilite (conductibilite electrique) et avec la 
surface d'echange de la paroi capillaire. 

AP, force motrice de filtration, a pour valeur environ 
3,9 kPa (29 mmHg) au niveau de /'arteriole, et chute a 
environ 1.9 kPa (14 mmHg) au niveau de la veinule (A 
et B. lignes rouge et violette). La difference de pression 
oncotique. An = 2.7 kPa (20 mmHg ; A et B ligne 
verte) (lorsque a = 1 ; aucune proteine ne passe), agit 
a rencontre de AP. Dans la mesure oil les proteines 
sont rares dans le milieu interstitiel, on peut concevoir 
que les proteines du plasma retiennent I'eau. La 
difference AP - An est de 1.2 kPa (3,9 - 2.7) du cote 
arteriolaire, c'est-a-dire favorable a la filtration, et de 
-0.8 kPa (1.9 - 2,7) du cote veinulaire, c'est-a-dire 
favorable a la reabsorption. L'augmentation de la 
permeabilite d'un endothelium aux proteines (par 
exemple dans le foie) signifie que la pression 
oncotique (An • o) s'est modifiee parce que o<1 (cf. p. 
336 et suiv.). 

La branche veineuse du systeme d'echanges liquidions 
est plus large et plus permeable que la branche 
arterielle. La reabsorption necessite done un trajet plus 
court ou une AP - An plus faible que la filtration (A). 

Ces donnees montrent que, en moyenne, une partie 
du capillaire seulement assure la reabsorption tandis 
que I'autre partie assure la filtration. Le flux 
transcapillaire est le reflet global de ces mouvements. 

Les pressions mentionnees ci-dessus sont seulement 


applicables aux regions situees au dessus du cceur ; 
pour celles situees au dessous, le « poids » de la 
colonne sanguine (pression hydrostatique) 
augmente considerablement la pression dans les 
capillaires (+ 12 kPa a niveau des pieds en position 
debout). Lorsque la station debout se prolonge, les 
valeurs elevees de AP dans les capillaires du pied (16 
kPa s 120 mmHg au niveau arteriel) conduisent a une 
fiitration locale elevee ; ces pressions elevees seront 
compensees, comme au niveau du rein, par une sortie 
d'eau et done une augmentation (disproportionnee) de 
An (cf. p. 336 et suiv.), 

Le flux transcapillaire et la formation des cedemes 

sont susceptibles d'etre influences par les facteurs 
suivants : 

a) Modification de la pression dans la partie arterielle 
du capillaire; 

b) Modification de la pression dans la portion veineuse 
du capillaire ; ceci peut survenir par contraction 
differentielle des veinules. Dans le domaine 
pathologique, cette pression peut augmenter par suite 
de stase veineuse (consequence d'une insuffisance 
cardiaque par exemple) ce qui conduit a un exces de 
fiitration par rapport a la reabsorption (B1) et done a 
une retention de liquide dans t'espace interstitiel 
(oedeme). 

c) Modification du taux des proteines plasmatiques, 
agissant sur An. Le changement de An est plus 
important que celui attendu d'apres la loi de van't Hoff 
(cf. p. 336, E). 

d) Lors de /’ augmentation de la permeabilite aux 
proteines (c < 1), par exemple occasionnee par 
I'histamine (cf. p. 72), la filtration predomine (oedeme). 

e) Enfin, la diminution du flux lymphatique peut avoir 
un effet sur la quantite d'eau interstitielle et conduire a 
la constitution d'un cedeme (par exemple par 
obstruction ou destruction des voies lymphatiques). 
Toute augmentation du volume du tissu interstitiel 
conduit a une augmentation de la pression et done a 
une diminution de AP. La constitution d'un oedeme 
augmente la distension de I'espace interstitiel tant 
qu'un nouvel equilibre n'est pas atteint entre, d'une 
part, la fiitration et, d'autre part, la reabsorption et le 
drainage lymphatique. 

La fiitration et la reabsorption de I'eau au travers des 
parois capillaires entrainent aussi des solutes 
(« solvent drag ». cf. p. 10) ; cependant il faut 
reconnaTtre aux processus de diffusion un role 
quantitativement preponderant dans les echanges 
de matiere (cf. p. 8). Lorsque la concentration d'une 
substance est egale de part et d'autre de la paroi 
capillaire, le flux de diffusion qui penetre equilibre celui 
qui sort, c'est-a-dire que la resultante de ces flux est 
nulle. Si. par contre, il existe une difference de 
concentration entre le plasma et le tissu interstitiel, le 
flux resultant devient unidirectionnel pour la substance 
en question. Les elements nutritifs et 0 2 quittent ainsi 
la voie sanguine, tandis que les catabolites et C0 2 
diffusent dans la direction opposee. 
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Cceur et Circulation 


Pression sanguine 

Lorsque, dans le langage courant, on parle de « 
tension arterielle », il est question, en fait, de la 
pression arterielle. Elle oscille entre chaque 
battement cardiaque entre une valeur maximale 
(pression systolique) qui se situe durant la systole du 
coeur (cf. p. 162) et une valeur minimale (pression 
diastoli-que) qui se produit pendant la diastole (A et 
B). Alors que la pression systolique depend de la 
fonction cardiaque et de I'elasticite des grosses 
arteres, la pression diastolique depend surtout de la 
vitesse d'ecoulement du sang, c'est-a-dire de la 
resistance totale peripherique (cf. p. 156). 

La valeur de la pression systolique au repos (assis 
ou couche) mesuree au bras est de 16 kPa 
(120mmHg), et la pression diastolique de 10,7 kPa 
(80 mmHg). La moyenne « geometrique » des deux 
grandeurs (voir ci-dessus) est la pression moyenne 
(P) ; la difference entre elles est la pression 
differentielle (ou pulsatile : PP). 

PP est principalement fonction du volume systolique 
(Vs ; cf. p. 154) et de la compliance arterielle ou 
capacitance (= changement de volume/ changement 
de pression ; AV / AP). Pour un Vs donne et une 
compliance diminuee (les vaisseaux deviennent plus 
rigides), Ps augmente plus que P D , et en consequence 
PP augmente (c'est ce qui se passe lors du 
vieillissement). Une augmentation de Vs sans 
modification de compliance occasionne aussi une plus 
forte augmentation de Ps que de P D (PP augmente). 
Pour une frequence cardiaque et un Vs donnes, P est 
proportionnelle a la RPT (cf. p. 156). Si la RPT 
augmente et que le Vs est ejecte aussi rapidement que 
precedemment, Ps et Pd augmentent dans la meme 
proportion et PP reste inchangee. Toutefois, 
I'augmentation de RPT allonge la duree d'ejection. 
Dans ce cas, le rapport augmentation du volume 
arteriel/ecoulement peripherique durant rejection 
diminue. En consequence, Ps augmente moins que Pd 
et PP est diminuee. 

On peut mesurer la pression sanguine soit 
directement a I'aide d'une aiguille placee dans le flux 
sanguin (A et B1, courbe de pression figuree), soit de 
maniere indirecte a I'aide d'un brassard gonflable. Pour 
cela, le brassard place autour du bras est gonfle 
jusqu'a ce que la pression du brassard depasse la 
pression maximale du sang. Un stethoscope est place 
en regard de I'artere humerale, au pli du coude, et I’on 
degonfle peu a peu le brassard. Pour une pression 
donnee, lue sur le manometre, on entend des 
battements traduisant le passage en jet du sang au 
niveau de I'obstacle que constitue le brassard : cette 
pression correspond approximativement a la pression 
systolique. Les battements s'attenuent et disparaissent 
lorsque I'ecoulement du sang devient continu ; la pres¬ 
sion lue sur le manometre correspond alors a la 
pression diastolique. La pression arterielle peut etre 
exprimee aussi bien en mmHg qu'en kPa (cf. p. 328). 

La pression arterielle moyenne permet de determiner la 
perfusion d’un organe. Cette pression peut etre estimee par un 
graphique (A) : une ligne droite, parallele a I'axe des temps, est 


tracee de telle maniere que les surfaces definies par la courbe 
de pression au-dessus et au-dessous de la droite soient egales. 
L'intersection de la droite avec I'axe des y (axe des pressions) 
indique la pression moyenne. Bien que la pression moyenne 
decroisse de I'aorte a I'artere femorale, on peut trouver une 
pression maximale plus elevee dans I’artere femorale que dans 
I'aorte (A1 et A2). 

II est indispensable, pour I'alimentation des tissus, que 
la pression sanguine (cf. p. 176 et suiv.) soit bien 
regulee. Une pression arterielle trop faible conduit a 
un etat de choc (cf. p. 186), a i’anoxie (cf. p. 102) et a 
la mort tissulaire. Une pression arterielle trop haute 
chroniquement (hypertension, cf. p. 180) est, elle 
aussi nuisible, car les vaisseaux en souffrent (en 
particulier ceux du coeur, du cerveau, des reins et de la 
peau), 

La pression est beaucoup plus basse dans I'artere 
pulmonaire que dans I'aorte (B2) ; la pression 
systolique n'est que de 3,3 kPa environ (25 mmHg) et 
la pression diastolique de 1,3 kPa (10 mmHg). La 
circulation pulmonaire appartient done au systeme 
a basse pression (cf. p. 154). Une autre particularite 
de la circulation pulmonaire est la souplesse de 
I'environnement des vaisseaux pulmonaires (tissu 
pulmonaire rempli d'air). Une augmentation du debit 
dans la circulation pulmonaire (par ex. durant 
I'exercice) entraTne plutot une dilatation des vaisseaux 
pulmonaires (diminution des resistances) qu'une 
evelation de pression pulmonaire. A cet instant, les 
vaisseaux pulmonaires font transitoirement fonction de 
reservoir (cf. p. 94 et p. 184). 

Alors que la pression arterielle depend en premier du 
debit cardiaque Qc et de la resistance peripherique 
totale RPT (cf. p. 156), la pression dans les veines 
est surtout liee au volume sanguin et a ses 
modifications en fonction du temps; ainsi la pression 
veineuse n'est que de 0,2 a 0,5 kPa (soit 1,5 a 4 
mmHg) dans les veines proches du cceur (B3). Une 
pression aussi basse dans les vaisseaux rend le 
diametre de ceux-ci fortement dependant de la 
pression environnante, car le diametre depend de la 
pression transmurale (cf. p. 156 et p. 184). Dans la 
cage thoracique, cette pression varie en fonction du 
cycle respiratoire [pression thoracique) (B4 et p. 80), 
de sorte que le diametre des veines caves oscille en 
fonction de la ventilation, ce qui se traduit par une 
sorte de pompage du flux veineux lors de la respiration 
de la Peripherie vers le coeur (cf. aussi p. 184). A 
I'inspiration, la pression intrathoracique chute (B4) en 
dessous de la pression veineuse moyenne de la veine 
cave (B3), ce qui a pour effet d'elargir la lumiere 
veineuse et done (B5) d'augmenter le debit veineux 
instantane du sang revenant au coeur droit. Le 
phenomene de Frank-Starling (cf. p. 182 et suiv.) 
entralne en consequence une augmentation du volume 
d'ejection du ventricule droit (B7) et done une 
augmentation du flux dans les arteres pulmonaires 
(B6). Le volume d'ejection du coeur gauche diminue en 
meme temps legerement car I'elargissement des 
veines pulmonaires, lors de I'inspiration, diminue le 
retour du sang vers le coeur gauche. 
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Les phases du fonctionnement 
cardiaque (le cycle cardiaque) 

La frequence cardiaque au repos est de 
70/min ; les quatre phases du fonctionnement 
se succedent en moins d'une seconde ; ce sont 

la phase de mise en tension (I), la phase 
d'ejection systolique (II), la phase de 
relaxation (III) et la phase de remplissage 
diastolique (IV) (A). 

Les valvules cardiaques assurent I'ecoulement 
unidirectionnel dans le cceur, c'est-a-dire des 
oreillettes vers les ventricules (phase IV) et des 
ventricules vers I'aorte ou I'artere pulmonaire 
selon le cas (phase II). 

L'ouverture ou la fermeture des valvules 
(A10) depend de la difference de pression de 
part et d'autre de celles-ci : par exemple, 
lorsque la pression dans le ventricule gauche 
devient superieure a celle de I'aorte, les 
valvules aortiques s’ouvrent, et inversement si 
cette pression devient plus faible que la 
pression dans I'aorte, elles se ferment. 

Les phases mecaniques du cycle cardiaque 
correspondent a des modifications electriques 
bien precises (A1); celles-ci peuvent etre 
recueillies pour donner un trace ECG (cf. p. 168 
et suiv.) (les diverses phases du coeur gauche 
ne se superposent pas exactement aux phases 
correspondantes du cceur droit; A1 a). 

Le cycle cardiaque 

Contraction de I'oreillette (phase IV c) : 

Pendant la diastole ventriculaire, la depolari¬ 
sation du pacemaker cardiaque (= noeud sinusal 
; cf. p. 164) excite la musculature de I'oreillette 
(onde P sur I'ECG ; Al) qui se contracte (la 
pression auriculaire croTt, phase IV c ; A4) ; le 
sang ejecte par cette contraction achieve le 
remplissage ventriculaire. La diastole prend fin 
a ce moment ; le volume ventriculaire en fin 
de diastole est en principe de 125 ml environ 
(A6) mais peut atteindre 250 ml. 

L'excitation electrique du coeur (cf. p. 164) 
atteint alors les ventricules (complexe QRS de 
I'ECG ; Al ) qui vont se contracter. Durant la 
phase de mise en tension (phase I), les quatre 
valvules sont fermees : le volume ventriculaire 
reste stable (A6) (contraction isovolum¬ 
etrique) et la pression monte alors tres 
rapidement (A3). Quand la pression dans le 
ventricule gauche depasse la pression aortique 
(10,7 kPa ou 80 mmHg ; 


A2 et A3), les sigmoTdes s'ouvrent. Cet 
evenement marque le debut de la phase 
d'ejection (phase II), durant laquelle la pression 
dans le ventricule gauche et dans I'aorte atteint 
un maximum de 16 kPa (120 mmHg) (A2, 
phase lib). Les pressions systolique et 
diastolique dans I'artere pulmonaire sont 
respectivement de 3,3/1,1 kPa ou 25/8 mmHg ; 
cf. p. 94). Apres 1'ejection totale du sang (A6 
et A7), les ventricules se relachent (relaxation 
isovolumetrique, phase III) et leur pression 
tombe subitement en-dessous de celle de 
I'aorte et de I'artere pulmonaire respectivement 
(A3). De ce fait, les valves sigmoTdes se 
ferment ce qui marque le commencement de la 
phase de remplissage, phase IV, premiere 
partie de la diastole. 

Pendant ce temps, les oreillettes se sont a nouveau 
remplies sous I'effet preponderant de /' aspiration 
realisee par I'abaissement du plancher vaivuiaire 
(mitral ou tricuspidien) du a la contraction ventriculaire. 
Tout est ainsi pret, des le debut de la phase de 
remplissage (phase IV a), pour un nouveu remplissage 
energique des ventricules (A6). La contraction active 
des oreillettes (phase IV c) n'intervient que pour 15% 
du remplissage ventriculaire pour une frequence 
cardiaque normale. 

L'apport sanguin au muscle cardiaque se fait par les 
arteres coronaires (A8 et p. 188). Le debit coronaire 
n'a lieu que pendant la diastole, surtout au niveau du 
ventricule gauche, car ces vaisseaux sont comprimes 
par la contraction du muscle cardiaque durant la 
systole (pression transmurale < 0). 

« L'expression acoustique » des phases cardiaques 
normales reflete les bruits du coeur (A9) : le premier, 
durant la phase de contraction isovolumetrique, le 
deuxieme a la fermeture brutale des valvules 
sigmoTdes. Des bruits pathologiques du cceur se 
manifestent lorsque les valvules sont trap etroites ou 
lorsqu’elles occasionnent des fuites fstenose ou 
insuffisance). 

Les ondes des pulsations veineuses (A5, a, c, x, v. y) 
sont aussi le reflet du cycle cardiaque. C'est ainsi, par 
exemple, que 1 'onde « a » positive est provoquee par 
la contraction auriculaire. L’onde « x » negative par 
I'abaissement du plan vaivuiaire. 

Le fonctionnement intermittent de la pompe cardiaque 
produit une onde pulsatile (A, effet « Windkessel »), 
qui s'etend a travers les vaisseaux arteriels avec une 
certaine vitesse : vitesse pulsatile. Celle-ci est plus 
elevee que la vitesse sanguine (cf. p. 156), d'autant 
plus grande que les parois des vaisseaux sont 
epaisses et rigides (elle augmente dans I'hypertension 
et avec I'age) et d'autant moins grande que le diametre 
des vaisseaux est eleve (environ 6 m/s dans I'aorte et 
10 m/s dans I'artere radiale). 
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Electrophysiologie cardiaque 

Le cceur comporte deux types de cellules 
musculaires: 

1) des cellules qui produisent et conduisent des 
impulsions, 

2) des cellules qui repondent a ces impulsions 
par un raccourcissement (contraction). Ces 
cellules representent la musculature 
fonctionnelle du coeur, le myocarde. La genese 
de I'excitation (impulsion) siege dans I'organe 
lui-meme contrairement a ce qui se passe pour 
les muscles squelettiques (cf. p. 32) : on parle 
de rythme spontane ou d'autonomie du 
coeur. 

Du point de vue fonctionnel, le myocarde 
ventriculaire est un syncitium, c'est-a-dire que 
les cellules ne sont pas isolees les unes des 
autres ; une excitation qui naTt quelque part 
dans les ventricules conduit, quelle que soit sa 
localisation, a une contraction complete des 
deux ventricules (contraction par tout ou 
rien). II en est de meme pour les oreillettes. 

L'excitation du coeur (B et C) naTt normalement au 
niveau du noeud sinusal : c'est I'entralneur du coeur 
ou pacemaker (A). L'excitation s'etend a partir de ce 
point aux deux oreillettes et au noeud atrioventri- 
culaire (noeud AV; A et B) et aboutit au reseau de 
Purkinje apres avoir chemine le long du faisceau de 
His et de ses deux branches (Tawara). Le faisceau de 
Purkinje conduit I'excitation au myocarde ventriculaire : 
l'excitation parcourt le myocarde de I'interieur vers 
I'exterieur, de la pointe a la base, ce qui peut etre suivi 
sur I'organisme intact a I'aide de I'ECG (B; cf. p. 168). 

Dans ce systeme ou I'excitation naTt et se propage, il 
n'existe pas de potentiel de repos membranaire 
stable ; mais apres chaque repolarisation, ce potentiel 
de repos reaugmente peu a peu jusqu'a un certain 
niveau (seuil ou prepotentiel) au dela duquel un 
potentiel d'action (PA) se produit (cf. p. 26 et p. 45; 
D). On appeiie potentiel diastolique maximal (PDM) le 
potentiel le plus negatif qui est enregistre juste apres 
un potentiel d'action. 

Les changements ulterieurs de conductance ou 
permeabilite g et les courants ioniques determinent le 
PA des cellules du noeud sinusal (pacemaker; cf. 
aussi p. 26) : a partir du PDM (environ - 70 mV au 
noeud sinusal), on observe d'abord une diminution 
continue de g K alors que, pendant le meme temps, g Ca 
et g Na sont tous deux bas ; l Ca et l Na entraTnent une 
lente depolarisation qui peut conduire par etapes au 
prepotentiel ou potentiel seuil. Ensuite g Ca (et un peu 
g Na ) s'eleve par palier jusqu'a ce que I'augmentation de 
l Ca amene finalement au prepotentiel. Quand le 
potentiel seuil (PS) est atteint (environ - 40 mV pour le 
noeud sinusal), g Ca augmente rapidement puis retrouve 
ensuite sa valeur de depart tandis que g K augmente 


d'abord lentement puis brutalement. La courbe du PA, 
apres une montee rapide, s'inflechit, s'arrondit : le 
maximum du PA est atteint; alors il decroTt et la cellule 
se repolarise jusu'a son PDM (cf. p. 167, D). 

Dans le myocarde actif, la naissance rapide du PA (cf. 
p. 31, A) est la consequence de I'entree breve mais 
brutale de Na + (cf. p. 42). Au contraire, au niveau du 
noeud sinusal et du noeud AV oil la densite des canaux 
sodiques est plus faible, la naissance du PA (dont 
I'origine principal est I'entree de Ca 2+ ) est relativement 
plus lente. 

Chaque potentiel d'action du noeud sinusal produit un 
battement cardiaque, ce qui signifie que la frequence 
de cet entraTneur (pacemaker) determine la 
frequence des battements. Celle-ci peut etre 
modifiee, de ce fait, par des changements de 
potentiels membranaires des cellules de I'entralneur 
(dans le noeud sinusal) : 1) le seuil du potentiel d'action 
peut etre augmente, et de ce fait, le prepotentiel est 
atteint plus tard (D1); 

2) la pente du prepotentiel peut etre diminuee, ce qui 
conduit au meme resultat qu'en 1) (D2) ; 

3) le potentiel diastolique maximum peut devenir plus 
negatif et, de meme qu'en 1) et 2), le seuil est atteint 
plus tard, la remontee du prepotentiel debutant pus 
bas (D3) ; 4) la repolarisation apres un potentiel 
d'action peut avoir un decours temporel plus lent 
(potentiel d'action plus durable). 

Le role preponderant du noeud sinusal dans 
l'excitation normale du cceur tient au fait que les autres 
parties du systeme excitateur et conducteur du coeur 
ont une frequence propre plus basse que celle du 
noeud sinusal. C'est pourquoi l'excitation venue du 
noeud sinusal touche les autres cellules avant qu'elles 
ne se soient spontanement depolarisees jusqu'a leur 
potentiel seuil propre. 

Modifications et perturbations de 
I'excitabilite cardiaque 

Le coeur peut battre sans innervation exterieure en 
raison de son autonomie ; pourtant /' innervation est 
necessaire a I'adaptation de la fonction cardiaque et 
a une demande variable de I'organisme (cf. p. 48). Les 
caracteristiques suivantes de la fonction cardiaque 
peuvent etre modifiees : 

1) la frequence de la formation des impulsions par 
I'entralneur, done la frequence des battements du 
coeur (effet chronotrope) ; 

2) la vitesse de conduction de I'excitation, 
specialement dans le nceud AV (effet dromotrope) ; 

3) la force de contraction musculaire, c'est-a-dire la 
contractilite du cceur (effet inotrope) ; 

4) I'irritabilite, dans le sens d'une modification du 
niveau d'excitation ou de stimulation (effet bathmo- 
trope). 

L'innervation cardiaque par des branches du 
nerf vague et du sympathique agit sur la 
fonction cardiaque (cf. p. 51 et suiv.) de diverses 
manieres : les faisceaux du nerf vague qui vont au 
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noeud sinusal en diminuent la frequence (effet 
chronotrope negatif) et ceux du sympathique 
I'augmentent via les adrenorecepteurs (31, (effet 
chronotrope positif). Une modification de la 
vitesse de depolarisation spontanee des 
cellules du noeud sinusal (D2 et El) et un 
changement brusque du PDM (D3) sont res- 
ponsables de ces effets. 

La diminution de la pente de depolarisation 
spontanee et le PDM negatif sous I'influence du 
nerf vague proviennent d'une augmentation de 
la permeabilite au hC (g K , cf. p. 26) ; /' augmen¬ 
tation de la pente sous I'influence du systeme 
sympathique (et de I'adrenaline) provient d’une 
augmentation de g Ca et d'une diminution de g K . 
Seul le systeme sympathique exerce une action 
chronotrope sur le reste du systeme d'excitation 
cardiaque, ce qui lui confere un role decisif dans 
la prise en charge de la genese de I'excitation 
par d'autres parties du systeme excitateur 
cardiaque. 

Le nerf vague (tronc gauche) retarde la 
conduction vers le noeud AV, alors que le 
sympathique Vacceiere (cf. p. 164) : I'effet 
dromotrope est respectivement negatif et 
positif. Le PDM (D3) et la vitesse d'ascension 
du potentiel d’action sont modifies par ces 
afferences (E2). II faut aussi souligner le role 
important joue par les modifications des 
permeabilites g K et g Ca . 

Alors que le systeme de conduction est sous la 
dependance du sympathique et du nerf vague 
pour le chrono- et le dromotropisme, la 
contractilite peut etre augmentee par une 
stimulation directe sympathique du myocarde 
actif : c'est I'effet inotrope positif. L'effet 
stimulant est du a une augmentation de la 
concentration intracellulaire en Ca 2+ (= [Ca 2+ ]i). 

Le potentiel d'action myocardique (cf. p. 42 et 
45) provoque la liberation de Ca 2+ du systeme 
longitudinal intracellulaire, mais en plus faible quantite 
que dans le muscle squelettique (cf. p. 34 et suiv.). 
Pendant le PA, le Ca 2+ venant de I'espace 
extracellulaire, entre dans les fibres myocardiques au 
moyen des canaux calciques ; le PA est probablement 
le facteur declenchant de la liberation des stocks de 
Ca 2+ intracellulaire. L'entree de Ca 2+ de I'exterieur de la 
cellule augmente quand la [Ca 2 *] extracellulaire est 
elevee, elle peut etre facilitee par les recepteurs (31 
adrenergiques (effet inotrope positif direct 
sympathique) et peut etre inhibee pharmacologi- 


quement par les substances bloquant les canaux Ca 2+ , 
egalement connues sous le nom d'inhibiteurs 
calciques. La [Ca 2+ ]i, tres importante pour le couplage 
excitation-contraction (cf. p. 36 et suiv.), ne depend 
pas seulement de l'entree mais aussi de la sortie de 
Ca 2+ du sarcoplasme. Celles-ci s'effectuent grace a un 
mecanisme actif primaire de « pompes » a Ca 2+ 
(Ca 2+ ATPase) dans le systeme longitudinal et dans 
I'espace extracellulaire. Le Ca 2 * entre le dernier par 
echange avec le Na + (antiport Ca 2 */Na*). Ce 
mecanisme de transport actif secondaire du Ca 2+ est 
directement sous la dependance d'une Na + -K + -ATPase 
(cf. p. 11). 

Perturbations de I'excitation cardiaque (voir aussi p. 
174) 

Les variations des concentrations electrolytiques du 
serum modifient I'excitation cardiaque Une faible 
hyperkaliemie eleve le PDM du noeud sinusal et 
exerce alors un effet chronotrope positif. Une forte 
hyperkaliemie conduit a un PDM positif par inactivation 
du canal sodique (cf. p. 26) et provoque par la meme 
une diminution de la vitesse de montee et de 
I'amplitude du PA du noeud auriculo-ventriculaire (effet 
dromotrope negatif). A part cela, le g K s'eleve, 
entrainant une pente de depolarisation lente plus faible 
(effet chronotrope negatif; D2 et El) et la repolarisation 
du myocarde s'accelere avec un abaissement de la 
concentration Ca 2+ intracellulaire. Les consequences 
en sont un effet inotrope negatif et un bouclage (re¬ 
entry) du phenomene au niveau myocardique. Dans 
les cas extremes, il s'ensuit un arret du pacemaker 
(paralysie cardiaque ou cardioplegie). Une 
hypokaliemie (massive) a un effet chronotrope et 
inotrope positif (E). Une hypercalcemie augmente 
probablement g K et raccourcit par la le potentiel 
d'action. 

La temperature influence aussi I'excitabilite cardiaque. 
La fievre par exemple a des effets chronotrope positif 
(El) et inotrope negatif, le refroidissement 
(hypothermie) des effets chronotrope et dromotrope 
negatifs (El) et inotrope positif. 

Les perturbations du rythme cardiaque peuvent 
concerner les modifications dans la genese des 
impulsions comme la propagation de celles-ci (cf. p. 
174). La cause la plus importante du flutter et de la 
fibrillation ventriculaire (cf. p. 174) est certainement 
une boucle (re-entry, re-entree) de I'excitation (F) : une 
des raisons de ce phenomene pourrait etre par 
exemple un blocage de I'excitation normotrope au 
niveau du passage entre le reseau de Purkinje et le 
myocarde ventriculaire (F2). Cette excitation va alors 
se propager « a rebours » jusqu'a atteindre la zone 
normale d'excitation (FI et F3), laquelle va permettre le 
reacheminement d'une nouvelle impulsion (F4). Dans 
le myocarde sain, ce phenomene est suivi d'un 
raccourcissement du PA (par exemple lors d'une 
hyperkaliemie) et aussi de la periode refractaire ce qui 
permet cette « re-entree » (bouclage). 
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L'electrocardiogramme (ECG) 

Le trace electrocardiographique (ECG) est une 
forme de visualisation des tensions electriques 
(potentiels en mV; cf. p. 329) qui resultent de 
I'excitation du cceur. Ces signaux sont obtenus 
a partir de points bien precis situes sur la peau 
(derivations). L'ECG exprime done les 
evenements electriques de I'excitation 
cardiaque et peut renseigner sur I'etat du cceur. 
la frequence de battement, la nature et la 
genese du rythme, I'extension et les effets de 
I'excitation, ainsi que sur les perturbations 
eventuelles, que celles-ci soient d'origine 
anatomique ou mecanique, qu'elles concernent 
des alterations tissulaires ou des perturbations 
de la circulation sanguine. Les variations des 
concentrations electrolytiques (cf. p. 166 et 172) 
et les effets de certains agents 
pharmacologiques (par ex. la digitaline) peuvent 
etre detectes sur I'ECG. L'ECG n'apporte 
aucune information directe sur la contraction 
proprement dite, ni sur la fonction de « pompe » 
du cceur. Pour analyser ces elements, il faudrait 
recueillir des informations sur la pression 
sanguine (cf. p. 160), le debit sanguin (cf. p. 
154) et les bruits du cceur (cf. p. 162). 

On admet que les potentiels derives a la surface 
du corps naissent a la limite entre ta zone 
excitee et celle non excitee du myocarde, e'est- 
a-dire que la courbe ECG rend compte du 
mouvement de ce front d'excitation. Un 
myocarde non excite ou totalement excite se 
manifeste par un potentiel ECG nul (= ligne de 
base. cf. p. 170). 

Pendant la progression du front d'excitation a 
travers le muscle cardiaque, se constituent des 
potentiels de formes diverses qui se distinguent 
par leur taille et leur direction. Ces grandeurs 
orientees sont des vecteurs ils sont 
represents sur un graphique par des fleches 
plus ou moins longues selon la valeur absolue 
du potentiel; la direction de ces fleches exprime 
la direction du potentiel (point de la fleche : +). 
Comme dans un parallelogramme de 


composition de vecteurs force, on peut 
determiner un vecteur somme (A). Le vecteur 
somme des potentiels d'excitation cardiaque 
varie tout au long du cycle d'excitation tant en 
taille qu’en direction ; la pointe du vecteur 
resultant decrit une trajectoire en lacet (C). Le 
vectocardiogramme visualise directement ces 
« lacets » sur I'ecran d'un oscillographe 
cathodique. 

L’etude du decours temporel du vecteur 
resultant est obtenue en clinique par I'examen 
des derivations des extremites et des 
derivations a partir de la paroi thoracique. En 

d'autres termes, chaque derivation ECG donne 
une image unidirectionnelle du vecteur resultant 
et, de ce fait, deux derivations (3 points au 
moins) determinent un plan dans lequel elles 
indiquent revolution du vecteur resultant (il 
s'agit le plus souvent du plan frontal) ; une 
representation tridimensionnelle du vecteur 
resultant necessite au moins I'addition d'une 
derivation a partir d'un autre plan (cf. p. 171, F). 

II faut encore ajouter que les amplitudes des 
potentiels ne sont comparables d'une derivation 
a I'autre que si la resistance entre le coeur et 
chacun des points de mesure est la meme (elle 
depend de la distance et de I'etat des tissus); 

cette condition est a peu pres remplie pour les 
trois derivations standards des extremites. Pour 
la representation vectocardiographique, les 
differences de resistance doivent etre corrigees 
par I'addition de resistances dans tes circuits de 
mesure (derivations orthogonales corrigees de 
Frank). 

Les derivations electrocardiographiques 
standards I, II, III de Einthoven (D) sont des 
derivations bipolaires dans le plan frontal. Pour 
les obtenir, on place des electrodes sur chacun 
des deux avant-bras et sur la jambe gauche. On 
examine revolution temporelle de la difference 
de potentiel entre les deux bras (I). entre le bras 
droit et la jambe gauche (II), et entre le bras 
gauche et la jambe gauche (III) (D). 
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Les derivations unipolaires de Goldberger 

sont aussi des derivations dans le plan frontal. 
Ces derivations sont obtenues egalement a 
partir des deux bras et de la jambe gauche, 
cependant, ici, deux electrodes sont reliees 
ensemble (par des resistances) et servent 
d'electrode de reference par rapport a la 
troisieme (E). La denomination des electrodes 
de Goldberger est la suivante : aVR = bras droit 
(El). aVL = bras gauche et aVF = jambe 
gauche. 

Le trace ECG (B) comporte plusieurs 
deflections (ondes), une incursion vers le haut 
etant notee positivement et vers le bas 
negativement. L'onde P ( < 0.25 mV. < 0,1 s) 
traduit la depolarisation des oreillettes. Leur 
repolarisation n'est pas visible car elle disparait 
dans les deflections suivantes. L'onde Q 
(amplitude < 1/4 de I'amplitude de R), l'onde R 
et l'onde S (R + S > 0.6 mV) forment ensemble 
le complexe QRS (< 0.1s) (on I'appelle ainsi 
meme s'il manque une composante) ; celui-ci 
traduit la depolarisation des ventricules. Pour le 
complexe QRS, la convention veut que toute 
premiere detection negative soit notee par Q, 
toute deflection positive (avec ou sans onde Q 
precedente) soit notee R, et toute deflection 
negative suivant l'onde R soit appelee S. Ceci 
peut donner une situation dans laquelle des 
deflections de QRS portant la meme appellation 
ne sont pas synchrones sur toutes les 
derivations. Puis survient l'onde T qui traduit la 
repolarisation des ventricules. Bien que la 
depolarisation et la repolarisation soient des 
evenements opposes, l'onde T est de meme 
signe que l'onde R (positive dans la plupart des 
cas), ce qui indique que la formation de 
I'excitation et son extension se font de maniere 
differente. 

L'espace PQ et I'espace ST (B) sont 
normalement proches de la ligne de base du 
trace (0 mV). Les oreillettes totalement 
depolarisees (espace PQ) ou les ventricules 
totalement depolarises (espace ST) ne pro- 
duisent aucun potentiel derivable a I'exterieur du 
corps. L'intervalle PQ ( < 0.2 s ; B et cf. p. 165, 
C) represente le temps ecoule entre le debut de 
I'excitation des oreillettes et celui des 
ventricules, on I'appelle aussi le temps de 


conduction. L'intervalle QT depend de la 
frequence cardiaque et sa valeur est de 0.35 a 
0,40 s pour une frequence de 75/min ; c’est le 
temps necessaire a la repolarisation des 
ventricules. 

Selon les diverses derivations ECG, le vecteur 
resultant instantane de I'excitation apparaTt 
« sous divers angles ». Une mesure de potentiel 
sur une derivation parallele au vecteur resultant 
montre, de ce fait, I'extension maximale de 
celui-ci ; une derivation orthogonale ne montre, 
quant a elle, aucune extension (amplitude 
nulle). Dans les derivations l-lll, le vecteur est 
observe sous « trois faces » (D2 et D3) et pour 
les derivations de Goldberger sous « trois 
autres faces » (E). 

Si Ton enregistre des evenements contempo- 
rains dont les potentiels ont la meme direction 
sur deux derivations (par exemple I et II), on 
peut construire la projection du vecteur resultant 
dans le plan frontal (par exemple pour le 
complexe QRS) et connaitre, de ce fait, 
I'amplitude des potentiels dans les autres 
derivations du meme plan frontal (par exemple 
III; D2 et D3). Un procede analogue permet de 
determiner « I'axe electrique du cceur ». On 
entend par ce terme le vecteur QRS moyen qui 
represente a peu pres I'axe anatomique du 
coeur lorsque I'excitation se propage de maniere 
normale. 

Le potentiel moyen du QRS se calcule exacte- 
ment a partir de la somme des surfaces des 
ondes Q, R et S. Les ondes negatives sont 
deduites des ondes positives. En pratique, il 
suffit de calculer la somme des amplitudes de 
ces ondes. Si le calcul est fait sur deux 
derivations (par exemple : derivation I : 0,5 mV - 
0,5mV = 0 mV et derivation II : + 1.1 mV; G1), 
on peut construire « I'axe electrique du cceur » 
(les valeurs d’une troisieme derivation, la III 
dans I’exemple choisi, ne seraient d’aucune 
utilite car elle est determinee par difference de I 
et II). 

Le « domaine » normal de « I’axe electrique du 
cceur » (H) s'etend de la verticale (a = + 90°) 
vers le bas, a un peu plus que I’horizontale en 
remontant vers la gauche (a = + 30° ; tableau 
angulaire, E3). 
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Cceur et Circulation 


Normalement, on distingue le type droit: 

a = + 120° a + 90° (frequent chez I'enfant, il 
peut etre deja pathologique chez I'adulte) ; le 
type vertical: a = + 90° a + 60° (G1 ) ; le type 
indifferencie ou type habituel : a = + 60° a + 30° 
(G2) ; enfin le type horizontal: a = + 30° a -30° 
(G3). En pathologie, dominent la rotation axiale 
droite (H) (a = 120°, lors de la surcharge 
chronique du coeur droit, par exemple a la suite 
de certaines affections pulmonaires) et la 
rotation axiale gauche (H) (a plus negatif que - 
30°, lors de la surcharge du coeur gauche, par 
exemple lors de I'hypertension arterielle ou lors 
des defaillances valvulaires aortiques). 

Les six derivations unipolaires precordiales 
VI a V6 de Wilson, associees a celles prece- 
demment decrites, permettent de rendre compte 
du vecteur resultant en trois dimensions. Elies 
sont enregistrees a partir du thorax le long d'une 
ligne a peu pres horizontal (F). L'electrode 
indifferente est constitute par la reunion des 
trois derivations des extremites (FI). Ces 
derivations precordiales permettent de 
visualiser tout particulierement les vecteurs a 
orientation dorsale ; ces vecteurs ne produisent 
que des deflections minimes, sinon nulles, dans 
le plan frontal. Etant donne que le vecteur QRS 
moyen pointe vers le bas, en arriere et a 
gauche, le thorax (represente schematiquement 
comme un cylindre a grand axe vertical) est 
partage en deux moities par un plan 
perpendiculaire au vecteur QRS moyen, une 
moitie positive et une moitie negative (F4). De 
ce fait, le vecteur QRS est le plus souvent 
negatif en VI - V3 et positif en V5-V6. 

Dans certains cas particuliers, on peut ajouter 
aux 12 derivations standards deja citees les 
derivations suivantes a) enregistrement 
«derriere le coeur» par une electrode deglutie, 
placee dans le tube digestif, b) sur d'autres 
parties du thorax, notamment dans le dos a 
gauche (V7 - V9) ou sur le thorax a droite (Vr3 
- Vr6 (F3). 

La repolarisation du ventricule est a I'origine 
d’une boucle vectorielle propre (C) qui donne 
I'onde T sur les derivations. On peut construire 
dans I'espace un vecteur T. II fait normalement 
un angle de moins de 60° avec le vecteur QRS 
moyen. Avec I'age, cet angle s'ouvre ce qui 
semble resulter d'une carence en 0 2 du coeur. 
Un angle QRS-T de 180° est pathologique et 


peut alors correspondre a : 1) une pression 
ventriculaire exageree, 2) un bloc de branche, 
3) I'effet des digitaliques. La duree du QRS et 
I’intervalle QT permettent de differencier ces cas 
(J). 

Lors de I'lnfarctus (infarctus myocardique), 

la circulation d'une portion bien precise du myocarde 
est interrompue. Au centre de I'infarctus, le muscle 
meurt (necrose) ; il ne peut plus etre le siege d'une 
depolarisation. Ainsi, durant les premieres 0,04 s de 
I'excitation ventriculaire, nalt un vecteur « particulier » 
(vecteur 0,04) qui « designe » I'infarctus. Comme 
I'infarctus siege le plus souvent sur le coeur gauche, et 
que le vecteur QRS moyen « pointe » aussi vers la 
gauche, le vecteur « 0,04 » est en opposition avec le 
vecteur QRS moyen (K) ; ainsi par ex. lorsque I'onde R 
positive est grande, il y a egalement une onde 0 
negative plus large et plus profonde que la normale 
(K2). Entre le myocarde mort et I'environnement sain 
se trouve une region mal perfusee dont, par 
consequent, I'excitabilite est perturbee. Sa repo¬ 
larisation modifiee conduit souvent dans ce cas a une 
inversion de I'onde T (negative dans beaucoup de 
derivations) ; on dit que I'onde T « montre » la zone 
ischemiee de I'infarctus (K). En outre, durant le stade 
aigu de I'infarctus, I'espace ST est souvent au-dessus 
(sus-decalage) ou au-dessous (sous-decalage) de la 
ligne de base (« potentiel de lesion » de la « zone 
lesee »). Le potentiel de lesion de la region 
endommagee deforme I'ensemble QRS-T dans le sens 
d'un potentiel d'action monophasique myocardique (cf. 
p. 31, A3). On donne a ce potentiel le nom de « 
deformation monophasique de I'ECG de I'infarctus 
recent » (K1). La premiere anomalie a se normaliser 
est le sus ou le sous-decalage de ST (K2) ; I'onde T 
anormale reste visible durant plusieurs mois (K2). 
L'onde « Q de 0,04 s » (Q profond et large) diminue 
tres progressivement (K2) ; elle reste ainsi visible des 
annees apres I'infarctus (K3). 

ECG et electrolytes seriques 

Les modifications de concentration de K* ou 

de Ca 2+ serique entralnent des modifications 
d'excitabilite du myocarde et de ce fait « perturbent » 
I'ECG : si [K+] > 6,5 mmol/I, I'onde T s'accroit en 
amplitude et devient plus pointue, les troubles de la 
conduction accroissent la duree de QT, le QRS devient 
« empate » et, dans les cas extremes, on assiste 
meme a une « pause » cardiaque (arret du pacemaker, 
cf. p. 166). Si [K+] < 2,5 mmol/l, on constate un sous- 
decalage de ST, une onde T biphasique (d'abord +, 
ensuite -) et une onde positive supplementaire en 
forme de U apparalt (onde U suivant I'onde T). Si 
[Ca 2 *] > 2,75 mmol/l ( > 5, 5 meq/l), I'intervalle QT et 
par la meme ST se raccourcissent. Si [Ca 2+ ] < 2,25 
mmol/l ( < 4,5 meq/l) I'intervalle QT s'allonge. 
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G. Definition du vecteur QRS moyen d I'aide des derivations ECO 
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Troubles du rythme cardiaque 
(arythmies) 

Les troubles du rythme sont le resultat de 
perturbations dans la formation ou la conduction 
de /' excitation cardiaque. Leur diagnostic se fait 
par I'examen de I'ECG. Les perturbations de ia 
formation de I'excitation se traduisent par une 
modification du rythme sinusal. Lorsque la 
frequence sinusale de repos depasse 100/min, 
[exercice, excitation psychique, fievre (augmen¬ 
tation de 10 battements/min pour 1 °C). hyper- 
thyroidie, etc.] on parle de tachycardie sinu¬ 
sale (A2) ; lorsqu'elle tombe en dessous de 
50/min, il s'agit d’une bradycardie sinusale. 
Dans ces deux cas, le rythme est regulier, alors 
que ce rythme oscille lors de I'arythmie 
sinusale, ce qui se produit surtout chez les 
adolescents et est lie a la respiration : I'inspira- 
tion accelere le rythme, I'expiration le ralentit. 

Meme lorsque I'excitation a lieu normalement dans le 
noeud sinusal (excitation nomotope. A), des excitations 
anormales (heterotopes) peuvent naitre dans 
I'oreillette, dans le noeud AV ou dans le ventricule. Les 
impulsions d'un foyer ectopique auriculaire (ou nodal) 
sont conduites aux ventricules qui echappent de ce fait 
au rythme sinusal : I'arythmie supraventriculaire est 
la consequence d'extrasystoles (ES) auriculaires ou 
nodales. 

Lors d'une ES auriculaire, I'onde P de I'ECG est 
deformee mais le complexe QRS est normal. Lors 
d'une ES nodale, la stimulation auriculaire est 
retrograde : I’onde P en principe negative, est soit 
masquee par I'onde QRS, soit apparait juste apres le 
complexe QRS (B1 a droite). Dans les ES 
supraventriculaires, le noeud sinusal se depolarise 
aussi assez frequemment, en consequence I'intervalle 
entre I'onde R de FES (= Res) et I'onde R consecutive 
normale est augmente par un intervalle de temps, 
requis pour que I'impulsion se deplace du foyer 
ectopique jusqu'au noeud sinusal : c'est I'intervalle 
postextrasystolique. On a alors R ES R > RR et (RR ES + 
ResR) < 2RR (B1). 

Dans la tachycardie auriculaire (foyer se depolarisant 
a > 180 /min ; onde P remplacee par une ligne de base 
irreguliere), le ventricule peut suivre le rythme 
d'excitation jusqu'a une frequence de 200/min. Pour 
des frequences plus elevees, seule chaque 2 e ou 3® 
excitation est transmise, les impulsions intermediaires 
arrivant lors de la periode refractaire (cf. p. 26) du 
noeud AV. De telles frequences auriculaires (jusqu'a 
350/min) sont appelees flutter auriculaire. Lors de la 
fibrillation auriculaire, les decharges du foyer 
peuvent atteindre 500/min, mais seules quelques 
impulsions occasionnelles sont transmises. L'excitation 
ventriculaire est alors totalement irreguliere (arythmie 
totale). 

Une stimulation ectopique peut aussi naitre dans le 
ventricule : on parle d'extrasystole ventriculaire (B2, 
B3). Le complexe QRS de I'ES est alors deforme. Pour 


une frequence sinusale basse, I'excitation sinusale 
consecutive est transmise normalement aux 
ventricules : on parle d’extrystole interposee (B2). Si 
la frequence sinusale est plus elevee, I'impulsion 
sinusale suivante arrive pendant la periode refractaire 
du myocarde, aussi seule I'impulsion sinusale 
ulterieure sera efficace : on a alors une pause 
compensatoire. Ici RR E s + ResR = 2 RR. 

La tachycardie ventriculaire est le resultat d'une 
succession d'excitations (ectopiques) ventriculaires a 
rythme eleve (B3). Le remplissage des ventricules et 
les possibilites d'ejection cardiaque diminuent. II peut 
en resulter une fibrillation ventriculaire, c'est-a-dire des 
pulsations non coordonnees dans le temps et dans 
I'espace au niveau des differentes parties du myocarde 
(B4). En I'absence de mesure therapeutique, cette 
situation a les memes consequences funestes qu'un 
arret cardiaque, car la circulation est interrompue. La 
fibrillation ventriculaire nalt principalement lorsqu'une 
extrasystole survient dans la « periode vulnerable » 
du cycle cardiaque, correspondant a la periode 
refractaire relative contemporaine de I'onde T de 
I'ECG. Les potentiels d'action apparaissant durant 
cette phase : a) montrent une pente moins accentuee 
et sont de ce fait transmis plus lentement, et b) sont de 
plus courtes durees. L'ensemble de ces proprietes 
determine les possibilites de I'excitation myocardique 
repetee de parvenir dans des zones toujours re-excita- 
bles (« re-entree » ; cf. p. 167, F). La fibrillation 
ventriculaire peut aussi resulter d'une electrocution, et 
peut etre traitee avec succes a I'aide d'un choc 
electrique adequat (defibrillateur). 

Des arythmies peuvent aussi avoir pour origine 

un trouble de la conduction dans le noeud AV 
(bloc AV) ou dans un branche du faisceau de 
His (bloc de branche gauche ou droit). 

1) Dans le bloc du 1 er degre, on a un simple 
ralentissement de la conduction AV (intervalle 
PQ > 0,2 s); 

2) dans le bloc du 2 s degre, seule une excitation sur 2 
ou 3 franchit te nceud AV ; enfin 

3) dans le bloc du 3 s degre, aucune excitation ne 
parvient au myocarde ventriculaire : on a un bloc 
complet (B5) qui se traduit par des pauses cardiaques 
temporaires (syndrome d'Adam-Stokes). Des 
entralneurs ventriculaires assurent la rythmicite car¬ 
diaque dans ce cas (bradycardie ventriculaire avec 
frequence auriculaire normale). II s'ensuit une 
independance totale entre les ondes P de I'ECG et les 
complexes QRS (B5). Lorsque la frequence sinusale 
de repos est de 60 a 80/min, celle du coeur decroit 
jusqu'a 40-60/min si le nceud auriculo-ventriculaire 
predomine (B5). Lorsque le bloc est total (bloc du 3 9 
degre), le « foyer » ventriculaire fixe la frequence 
cardiaque entre 20 et 40/min. Ces blocs sont une 
indication formelle pour I'utilisation therapeutique 
d'entralneurs artificiels (pacemakers artificiels). 

Un bloc de branche se traduit par une importante 
deformation de I'ECG car la portion du myocarde 
concernee par le bloc est excitee par des voies 
anormales a partir du cote sain. 
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Regulation de la circulation 
La regulation de la circulation a pour objet de 
procurer a toutes les parties du corps assez de 
sang, que I'individu soit au repos ou au travail, 
et quelles que soient les conditions ambiantes 
(cf. aussi p. 48 et p. 154). Pour ce faire, il taut a) 
assurer une perfusion minimale a chaque 
organe, b) garantir la regulation de la fonction 
cardiaque et de la pression arterielle 
(homeostasie) et c) assurer la repartition du 
debit sanguin au profit des organes en activite 
(par exemple les muscles) et aux depens des 
organes au repos (par exemple le tube digestif 
et les reins ; cf. p. 48) ; une perfusion maximale 
simultanee de tous les organes (A) depasserait 
les capacites du cceur. 

Le controle de la perfusion des organes se 

fait d'abord par une modification du diametre 
des vaisseaux. L'etat de tension (« tonus ») de 
la musculature des vaisseaux est sensible 1 ) a 
des facteurs locaux, 2) a des signaux 
nerveux ou 3) hormonaux. La plupart des 
vaisseaux sont, au repos, dans un etat de 
tension moyenne (« tonus de repos », C). La 
denervation provoque un elargissement partiel 
des vaisseaux («tonus de base », C). Le tonus 
de base resulte de la depolarisation spontanee 
de la musculature vasculaire (cf. aussi p. 44). 

1. La regulation circulatoire locale (auto¬ 
regulation) a deux fonctions : 

a) d'une part, lorsque la demande de I'organe 
perfuse est constante, Vautoregutation serf a 
assurer une perfusion constante quelle que soit 
la pression arterielle (par exemple 
vasoconstriction lors de I’augmentation de la 
pression arterielle dans les reins; cf. P. 122): 

b) d'autre part, la deuxieme fonction de 
I'autoregulation est d'ajuster la perfusion a 
I'activite de I'organe, c'est-a-dire d'ajuster la 
perfusion a la demande (autoregulation 
metabolique). Dans le cas du muscle cardiaque 
ou du muscle squelettique par exemple, la 
perfusion peut augmenter de plusieurs fois la 
valeur de la perfusion de repos (A et B). 

Mecanisme de I'autoregulation 

a) Effets myogenes (dependant de la mus¬ 
culature des vaisseaux) : un elargissement des 
vaisseaux sous I'effet de I'augmentation de la 
pression sanguine provoque une contraction de 
la musculature vasculaire (par exemple : reins, 
cerveau mais pas la peau). 

b) Effets de la carence en 0 2 : generalement, 
la carence en 0 2 provoque une vasodilatation, 


ce qui veut dire que la perfusion varie en 
fonction de la consommation d’0 2 du tissu. Par 
contre, dans le poumon, la chute de P 0 2 dans 
I'environnement du vaisseau se traduit par une 
constriction de ce dernier : il en resulte que le 
flux sanguin est devie vers des zones pulmo- 
naires « plus riches en 0 2 », ce qui va dans le 
sens d'une amelioration de la prise en charge 
de l'0 2 au niveau du poumon (cf. p. 94). 

c) Une augmentation locale des metabolites 
(C0 2 ,Ca +2 .ADP.AMP.adenosine.etc.) et, d'une 
fagon plus generate, les substances a effet 
osmotique (K + ), accroTt la perfusion, effet qui 
participe au reglage de I'evacuation de ces 
produits. Ces effets metaboliques ajoutes a 
ceux de la carence en 0 2 expliquent qu'apres 
un blocage de I'irrigation sanguine (garrot, etc.), 
I'augmentation de la perfusion peut etre multi¬ 
plies par 5 par rapport a la valeur de repos, des 
lors que le blocage est leve (hyperemie 
reactionnelle). 

d) Les substances vasoactives (« hormones 
tissulaires ») telles que la kallicreine, la bradyki- 
nine, I'histamine (vasodilatateurs) et I'angioten- 
sine II (vasoconstricteur ; cf. p. 152), peuvent 
etre deversees en un lieu donne aussi bien 
sous I'effet de facteurs locaux que nerveux. Ces 
produits peuvent, en outre, etre vehicules par la 
circulation et agir a distance comme signaux 
hormonaux au meme titre que les catechola¬ 
mines, et elles peuvent participer a la regulation 
du flux de perfusion, a distance de leur lieu de 
liberation. 

Les debits sanguins cerebral et coronaire 

sont exclusivement sous controle metabolique 
local (points 1b et 1c). 

2. Le controle nerveux du diametre des 
vaisseaux (en premier lieu des arterioles) 
passe, sauf rares exceptions, par le sympa- 
thique (cf. p. 53), dont les terminaisons post- 
ganglionnaires ont un effet sur les recepteurs a 
(ai : cf. p. 56) (vasoconstricteurs, C) et sur les 
recepteurs p2 ( vasodilatateurs). 

Les recepteurs a se trouvent principalement dans les 
reins et la peau, les recepteurs 132 dans les muscles 
squelettiques alors que les vaisseaux du tractus 
digestif et du cceur possedent autant de recepteurs a 
que de recepteurs /?. Dans la peau (et les reins?) seule 
une vasoconstriction est possible (C, a droite) tandis 
que dans les muscles, les intestins, etc., les vaisseaux 
peuvent soit se distendre, soit se contracter (C, a 
gauche). Les recepteurs /3 des muscles squelettiques 
sont moins sensibles aux influences nerveuses qu’a 
I'adrenaline circulant dans le sang (cf. p. 56 et suiv.). 



Coeur et Circulation 


177 




A. Perfusion do* organs* 


B. Perfusion des organea/unite do 
_ PO^» (*fl» _ 


(1/mm) 


15-29 t/mta 


(l/rrun/kfl organs) 

Pwfurton 


6 - 


5 - 


C. Variation* de tonu* des vaisseaux musculaire* et cutanis 


(daprii Koepchcn) 


































































178 Cceur et Circulation 


La coordination nerveuse de la perfusion 
des organes se fait principalement par deux 
voies : a) par coactivation d'origine centrale : 
lors d'une activation d'un groupe musculaire, le 
cerveau envoie aussi des impulsions aux 
centres regulateurs de la circulation (D) ; ou 
b) par voie reflexe a partir des organes dont 
I'activite et le metabolisme se sont modifies. 
Lorsque des influences locales et nerveuses 
sont en conflit, par exemple la stimulation 
sympathique durant le travail musculaire, les in¬ 
fluences metaboliques predominent. 

La perfusion du cerveau et du muscle 
cardiaque depend presque exclusivement des 
facteurs locaux metaboliques, alors que la 
perfusion de la peau est essentiellement sous 
le controle du systeme nerveux central, et ceci 
principalement a des fins thermoregulatrices (cf. 
p. 194). 

Lorsque la temperature est tres basse, la 
vasoconstriction d'origine thermique au niveau 
de la peau, est periodiquement levee (reaction 
de Lewis), pour eviter des lesions tissulaires. 
On pense que les effets directs de la 
temperature sur les vaisseaux sanguins aussi 
bien que le reflexe d'axone jouent un role 
important dans ce mecanisme, par exemple une 
impulsion afferente venant de la peau retourne 
a la peripherie par des fibres nerveuses 
efferentes. L’erythrodermie due au grattage 
(dermographisme) est provoquee par un 
mecanisme analogue. En plus, lors d'un deficit 
du volume sanguin, la peau fait office de 
reservoir de sang (paleur cutanee due a la 
mobilisation du sang hors de la peau ; cf. p. 
186). 

Les recepteurs a et p des veines (vaisseaux 
capacitifs) controlent le volume et par la-meme 
le debit de retour de sang au coeur (cf. p. 184). 

II existe une voie nerveuse vasodilatatrice particuliere 
aux mammiferes qui controle les anastomoses AV au 
niveau des muscles squelettiques ; elle suit le trajet 
des faisceaux sympathiques en peripherie, mais est 
cholinergique dans sa portion postganglionnaire (cf. p. 
53). La perfusion augmente grace a cette voie juste au 
moment de la mise en jeu des muscles 
squelettiques (reaction de preparation ou de 
demarrage). Cette voie est actuellement incertaine 
chez I'homme. Une dilatation vasculaire controlee par 
le systeme parasympathique a lieu au niveau des 
organes genitaux (erection), dans certains vaisseaux 
de I'arachnoide et dans les glandes salivaires et 
sudorales (de maniere indirecte par la kinine). 

3. Un controle humoro-hormonal du diametre 
vasculaire se fait par I'intermediaire des 


catecholamines secretees par les surrenales. 
L'adrenaline est vasodilatatrice a faible concentration 
(recepteurs /3 2) et constrictrice a forte concentration 
(recepteurs a, cf. voir aussi p. 58). La noradrenaline 
n'agissant que par les recepteurs a est exclusivement 
vasoconstrictrice (C). 

Le controle central de la circulation siege dans 
le SNC, dans le bulbe et dans le pont (cf. p. 272). C'est 
la qu'aboutissent les voies qui viennent des 
recepteurs du systeme a haute pression [recepteurs 
sensibles a retirement ou a la pression dans I'aorte et 
les carotides, R D en D). les voies qui viennent des 
recepteurs du systeme a basse pression 
(recepteurs sensibles a retirement dans la veine cave 
et dans les oreillettes ; r a + r b en D) et les voies qui 
viennent des recepteurs du ventricule gauche (R v ). 
Ces recepteurs evaluent la pression arterielle, la 
frequence cardiaque (r„ et R v ) et la pression de 
remplissage du systeme a basse pression (par la 
meme le volume sanguin) : recepteurs A (R„) lors de 
la contraction auriculaire et recepteurs B (R B ) lors du 
remplissage passif (D). Aux perturbations de ces 
grandeurs, les zones concernees du SNC (centre 
circulatoire) repondent par I'envoi d'impulsions vers le 
cceur et les vaisseaux (E). 

Dans le « centre circulatoire », se trouve, en position 
laterale, une « zone pressogene » (D), dont les 
neurones envoient continuellement des impulsions au 
coeur et aux vaisseaux par le systeme sympathique ; 
celui-ci exerce done une action stimulante sur le cceur 
(frequence et force de contraction) et une action 
vasoconstrictrice (tonus de repos; C). « Les zones 
pressogenes » sont en etroites liaisons avec le champ 
des neurones depresseurs situes au milieu du « centre 
circulatoire » (D) ; les deux « zones » (pressogene et 
depressogene) sont aussi reliees aux noyaux du nerf 
vague, dont I'excitation conduit a une diminution de 
frequence et a un allongement du temps de conduction 
dans le coeur (D). 

Les impulsions afferentes des circuits reflexes de 
I'homeostasie circulatoire passent par des voies qui 
vont des barorecepteurs de I'aorte et des carotides 
vers les centres nerveux (E) ; ces impulsions main- 
tiennent en premier lieu la pression arterielle a un 
niveau fixe (regulation de la pression arterielle), Une 
hyperpression aigue augmente la frequence de 
decharge dans ces neurones et active le champ 
depresseur ou nait la reponse reflexe (depressive) : a) 
par le nerf vague, elle diminue la vigueur du coeur et b) 
par une inhibition de I'innervation vasculaire 
sympathique s'installe une vasodilatation, qui entraine 
en consequence une diminution des resistances 
peripheriques. Ces deux effets conduisent a une chute 
de la pression qui etait anormalement elevee au depart 
(E. schema de droite). Inversement, une chute de 
pression sanguine active le systeme pressogene, ce 
qui entraine une augmentation du debit et une 
augmentation de la resistance peripherique, de telle 
sorte que la pression se retablisse. C'est grace aux 
proprietes des recepteurs sensibles aux differences de 
pression (cf. p. 276) que peut s'effectuer 
I'autoregulation de la pression sanguine ; 
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cette autoregulation concerne les variations 
brutales ou aigues de pression qui se 
produisent par exemple lors des changements 
posturaux (passage de la position couchee a la 
position debout) du fait des nouvelles 
repartitions du sang. Le retour veineux modifie 
par ces processus conduirait a des oscillations 
importantes de la pression arterielle si ces 
reflexes d'homeostasie circulatoire n'avaient 
pas lieu (reaction orthostatique . cf. p. 184). De 
meme, une augmentation de P 02 , ou une chute 
de P 002 dans le sang conduisent a une reaction 
pressogene, c'est-a-dire a une augmentation de 
la pression arterielle indispensable dans ce cas 
(il faut noter que les centres circulatoire et 
respiratoire sont etroitement lies). 

Cependant, si la pression sanguine est elevee 
de maniere chronique (hypertension arterielle 
= HTA), cette pression excessive est soumise, 
par le reflexe circulatoire, a une stabilisation, ce 
qui empeche les hypotenseurs d’agir sur I'HTA 
chronique ; ils contribuent plutot a la stabiliser. 
Une augmentation transitoire du retour veineux 
(par exemple lors d'une perfusion intraveineuse) 
conduit a une stimulation de I'action cardiaque 
(E, schema de gauche). La signification physio- 
logique de cette action reflexe, appelee reflexe 
de Bainbridge, n'est pas evidente. Ce reflexe 
complete sans doute le mecanisme de Frank- 
Starling (cf. p. 182 et suiv.). 

Hypertension 

L'hypertension caracterise une elevation 
chronique de la pression sanguine arterielle 
systemique. Le critere decisif est, en regie 
generale, I'obtention d'une pression diastoli-que 
superieure a 12 kPa (90 mmHg) pour des 
mesures repetees effectuees au repos par la 
methode de Riva-Rocci (cf. p. 160). Le non- 
traitement ou un traitement inadequat de 
l'hypertension ne provoque pas seulement une 
surcharge et un dommage permanent du 
ventricule gauche, mais egalement une 
atherosclerose et ses consequences (infarctus 
du myocarde, attaque. lesion renale, etc.), tout 
ceci aboutissant a une diminution de la duree 
de vie d'une part importante de la population. 
L'hypertension peut avoir pour cause : 

a) une augmentation du volume du compar- 
timent extracellulaire (CEC) et une augmen¬ 
tation consecutive du debit cardiaque 
(hypertension de « volume ») ou, b) une 
augmentation des resistances peripheriques 


(hypertension de « resistance » ou hypertension 
mecanique). Comme les differents types 
d'hypertension provoquent des lesions des 
parois arterielles dont les resistances 
augmentent, l’hypertension de type (a) se 
transforme dans le temps en hypertension de 
type (b) ; il s'etablit done, quelle que soit 
I'origine de l'hypertension, un cercle vicieux. 

Le CEC devient plus important si I'entree de 
NaCI (et d'eau) est augmentee. Pour restaurer 
la balance hydrosodee, un rein normal excrete 
davantage de Na + et d'eau, si bien que la 
pression arterielle n’est que legerement 
augmentee par la suite. Ainsi, I’habitude assez 
repandue d'avoir une alimentation trap riche en 
NaCI est tenue pour responsable des formes 
les plus communes d'hypertension appelee 
essentielle ou hypertension primaire (mis a 
part les formes d'hypertension liees a une 
vasoconstriction d'origine inconnue ou liees a 
d'autres facteurs). L'augmentation de I'excretion 
de NaCI par diminution de la liberation 
d'aldosterone (cf. p. 141, A3) est difficilement 
realisable dans ce cas puisque la concentration 
plasmatique de I'hormone est deja pratiquement 
nulle lors d'un apport normal en NaCI. 

Une hypertension de « volume » se produit 
egalement si, consecutivement a une insuffi- 
sance renale par ex., un apport relativement 
faible de NaCI ne peut plus etre equilibre ou si 
une tumeur surrenale produit de maniere in- 
controlee une trap grande quantite d'aldoste¬ 
rone, amenant ainsi une retention de Na + . 

Parmi les causes connues d'hypertension arte¬ 
rielle liee aux resistances peripheriques, on peut 
citer par ex. le pheochromocytome, tumeur 
produisant des catecholamines. 

Si le debit sanguin renal est diminue dans le 
rein (suite a une stenose de I’artere renale par 
ex.) ou dans les deux (suite a une stenose de 
I'isthme aortique), la liberation de renine est 
accrue dans le(s) rein(s) touche(s). Ceci amene 
une plus grande production d'angiotensine II (cf. 
p. 152) et done une hypertension de 
«resistance». L'angiotensine II augmente 
egalement la liberation d'aldosterone, ce qui 
provoque une retention de Na+ (cf. p. 150) et 
consecutivement, par accumulation hydrique, 
une hypertension de « volume ». Quand la 
stenose d'une artere renale n'est pas traitee, 
l'hypertension renale provoque egalement des 
lesions au niveau des vaisseaux du rein sain, 
aggravant par la meme l'hypertension. 
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Relations pression-volume 
ventriculaires 

La relation tension-longueur dlin muscle (cf. p. 
40 et suiv.) peut se transposer au niveau du 
cceur et etre decrite sous la forme d'une relation 
volume ventriculaire (qui exprime la longueur 
du muscle) - pression intra-ventriculaire (qui 
exprime la tension du muscle). Si Ton reporte 
les variations du volume et de la pression 
durant tout un cycle cardiaque sur un 
diagramme pression/volume, on obtient le 
diagramme du travail du coeur (Frank, 1895) 
(A2, points A-D-S-V-A pour le ventricule 
gauche). 

Pour construire le diagramme du travail 
cardiaque, il faut connaTtre les courbes pres¬ 
sion/volume suivantes : 

a) La courbe de « longueur de repos » 

indique les pressions qui se torment passive- 
ment (en /absence de contraction musculaire) 
pour divers volumes de remplissage du ventri¬ 
cule (A1 et A2. courbe bleue). 

b) La courbe des maxima isovolumetriques 

(A1 et A2, courbe verte) est obtenue 
experimentalement puisque la variation de pres¬ 
sion ventriculaire maximale se produit en situa¬ 
tion isovolumique, c'est-a-dire en /absence 
d'ejection cardiaque. Elle depend du volume de 
remplissage (Al, fleches verticales). Cette 
courbe s'eleve si la contractilite est accrue (cf. 
p. 185. C3). 

c) La courbe des maxima isotoniques (Al et 

A2, courbe violette) : /ejection est controlee 
(experimentalement) de maniere a ce que la 
pression soit constante durant la diminution de 
volume ventriculaire (isotonie; Al, fleches 
horizontales). Elle depend aussi du volume de 
remplissage. 

d) La courbe de maximum auxotonique (courbe 

MA) pour chaque volume de remplissage (Al, et A2, 
courbe brune). La systole (cf. p. 162) comprend une 
phase de contraction isovolumetrique (A2. A-D), qui 
est suivie d'une phase d'ejection auxotonique (le 
volume ventriculaire decroTt mais la pression continue 
de s'elever; A2, D-S). L'addition de ces deux types de 
contractions (A2. A-D-S) porte le nom de contraction 
auxotonique (cf. p. 40). Pour un certain volume de 
remplissage (A2. A) son maximum change (A2, S), 
celui-ci dependant de la pression aortique 
telediastolique (A2, D), mais tous ces maxima sont 
situes sur la courbe MA. La courbe MA comporte les 
valeurs pression/volume qui resultent de toutes les 


combinaisons de variations concomitantes de pression 
et de volume (contraction auxo-tonique). Le graphe MA 
est la ligne qui relie le point isovolumetrique (A2, point 
T) et le maximum isotonique (A2, point M) 
correspondant a un remplissage donne. Les variations 
de volume de remplissage (Al) comme celles de 
contractilite deplacent la courbe MA (cf. p. 184). 

Boucle pression/volume. Si I'on traite les valeurs de 
pression et de volume d'un cycle cardiaque effectif a la 
maniere d'un diagramme de travail etabli en fonction 
de la pression et du volume, on obtient pour le 
ventricule gauche le cycle suivant (A2 et cf. p. 162 et 
suiv.): le volume en fin de diastole est de 1 30 ml (V T d ; 
A2 point A). Durant la phase de contraction, la 
pression ventriculaire augmente de maniere 
isovolumetrique (toutes les valvules sont fermees) 
jusqu'a ce que la pression ventriculaire atteigne la 
valeur de la pression aortique (ici 10.7 kPa. soit 
80mmHg; A2, point D). Pendant la phase d'ejection, la 
pression continue a croitre du moins au debut, alors 
que le volume ventriculaire decroTt d'un volume 
equivalent au volume d'ejection (V E s)- Lorsque la 
pression maximale est atteinte (pression systolique ; 
A2. point S), le volume ne change presque plus, mais 
la pression chute jusqu'a devenir inferieure a la 
pression aortique (A2, point K). Durant la phase de 
relaxation, la pression chute (volume constant) jusqu'a 
0 (A2, point V). II ne reste dans le ventricule que le « 
volume residue! » (volume telesystolique. v TS ; dans 
I'exemple = 60ml). Durant la phase de remplissage, la 
pression ventriculaire monte a nouveau peu a peu 
(selon la courbe d'etirement de repos). 

L'adaptation du coeur aux modifications de 
remplissage ventriculaire (precharge) et de pression 
aortique (postcharge) est assuree de maniere 
automatique par les variations de tension de repos 
(longueur des fibres myocardiques) : mecanisme de 
Frank-Starling (cf. p. 184). 

Etant donne que le travail (N.m) est le produit d'une 
pression (N.m- 2 ) par un volume (m 3 ), la surface 
comprise dans le trace represente la relation 
pression/volume du cycle cardiaque (A2. points A-D-S- 
V-A) et exprime le travail de la fonction cardiaque 
(travail = P • V). C'est le travail fourni par le ventricule 
gauche (A2) durant la systole. La surface comprise 
sous la courbe d'etirement de repos (A2) exprime le 
travail de remplissage diastolique. 

II faut ajouter au travail systolique (P • V) de chacun 
des ventricules (environ 1,1 J au repos) environ 20% 
(soit 0,22 J) qui represented le travail de Vonde de 
pression (dilatation des parois des vaisseaux). La 
quantite de travail absorbee par I 1 acceleration du sang 
(inertie) est negligeable au repos (1 % du travail P • V) 
mais augmente lorsque la frequence cardiaque est 
elevee. 

La puissance totale developpee au repos par le coeur 
est d'environ 1,5 W. 
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Adaptation du cceur aux modifications du 
remplissage 

Tandis que I'adaptation de I'activite cardiaque aux 
besoins d'oxygene de I'organisme est sous controle 
extrinseque (nerfs cardiaques ; cf. p. 164 et suiv., p. 
178 et suiv.), I'adaptation du volume d'ejection aux 
modifications de remplissage (liees a la position du 
corps, a la respiration) et de la pression aortique est un 
mecanisme autonome intrinseque et depend de 
1'etirement telediastolique des fibres ventriculaires (cf. 
p. 41 et suiv.) : c'est la loi du coeur ou mecanisme de 
Frank-Starling. 

Lorsque le remplissage (precharge) augmente (Cl), la 
phase de mise en tension representee sur la courbe de 
tension de repos (longueur au repos) est deplacee 
vers la droite (Cl. point A1). De ce fait, le volume 
d'ejection systolique (et le travail du coeur) augmente, 
et le volume telediastolique (V TS ) augmente lui aussi 
legerement. 

Lorsque la pression aortique (postcharge) 
augmente (C2), les valvules sigmoVdes aorti- 
ques s'ouvrent pour une pression ventri-culaire 
plus elevee (C2, point D'). Pendant la phase 
transitoire d'adaptation, le volume d'ejection est 
moindre (V ES h)- II s'ensuit que le v TS augmente 
pour atteindre V TS h (C2). Le remplissage 
diastolique suivant deplace alors le debut de la 
phase de mise en tension vers la droite (C2, 
point A2). Le volume d'ejection systolique se 
normalise alors (V ES2 ) malgre I'augmentation de 
la pression aortique (D2). Le v TS est alors 
relativement augmente (V TS2 ). 

Le mecanisme de Frank-Starling a pour but 
principalement d 'egaliser simultanement les volumes 
d'ejection systolique des deux ventricules afin d'eviter, 
dans la circulation pulmonaire, toute stase (cedeme 
pulmonaire) ou pompage inutile, lesquels auraient une 
suite fatale. 

La contractilite du muscle cardiaque peut etre 
augmentee de maniere extrinseque (effet inotrope 
positif; cf. p. 166). L'un de ces effets est de deplacer 
le maximum de la contraction isovolumetrique (C3). Le 
coeur peut alors travailler contre une pression plus 
elevee (C3, point D3), et/ou aux depens du v T s 
augmenter le v ES (V ES 4 > sans modification de pression. 

Pendant un etirement passif au repos, seule la force 
(ou tension) du muscle cardiaque est modifiee (B1) ; la 
vitesse de raccourcissement, quant a elle, varie par 
action inotrope positive de la noradrenaline ou par 
augmentation de la frequence cardiaque (B2, change- 
ments de frequence ; cf. p. 166). La derivee en 
fonction du temps de la pression ventriculaire pendant 
la contraction isovolumetrique (dP/dt max.) est 
egalement employee en Clinique pour mesurer la 
contractilite. 


Les veines 

Le sang venant des capillaires se rassemble dans les 
veines et est ramene vers le coeur, Les forces de 
propulsion du flux veineux sont les suivantes : 

a) le residu de pression arterielle maintenu au-dela du 
reseau capillaire (vis a tergo, soit 15mmHg = 2 kPa), 

b) \'effet de succion du a I’abaissement du plancher 
des valvules au moment de la contraction cardiaque, 

c) la pression exercee sur les parois des veines lors de 
la contraction des muscles squelettiques (« pompe 
musculaire ») ; tout mouvement du sang a contre- 
courant est empeche par la presence de valvules dans 
les veines. 

d) durant I'inspiration se produisent simultanement une 
hyperpression dans I'abdomen et une depression dans 
la cage thoracique (pression intrapleurale ; cf. p. 80), 
ce qui conduit a une dilatation veineuse dans le thorax 
et a une aspiration du sang (cf. p. 160). 

Lors d'un changement de position, de la position 
couchee a la position debout par exemple 
(orthostatisme), les vaisseaux des jambes se 
surcharged sous I'effet de la colonne de sang, c'est-a- 
dire sous I'effet de la pression hydrostatique. Cela 
entrafne une dilatation veineuse grace a I'extensibilite 
des veines, laquelle est bien superieure a celle des 
arteres, et une retention d'environ 0,4 I de sang. Cette 
quantite de sang est en quelque sorte retiree du 
volume sanguin directement utile a la circulation 
(«volume de sang central). II en resulte une baisse du 
retour veineux au coeur gauche, et une chute du 
volume d'ejection systolique et par la-meme du debit 
cardiaque. Pour eviter une trap forte chute de pression 
sanguine consecutive a ce changement de position 
(c'est-a-dire pour eviter un collapsus orthostatique), la 
resistance peripherique et la frequence cardiaque 
augmented de maniere reflexe (reflexe orthostatique). 
La retention de sang dans les jambes est plus 
importante lors de la simple station debout que lors de 
la marche (pompe musculaire ; voir ci-dessus). 
Inversement, lors de la station debout, il se produit une 
baisse de pression dans les veines cephaliques. 
Cependant le « point indifferent » de la pression 
veineuse ne se modifie pas en dessous du diaphragme 
lors des changements de position. 

La pression veineuse centrale (pression dans 
I'oreillette droite, normalement de 0 a 12cm H 2 0 = 
0-1,2 kPa) depend surtout du volume de sang. Sa 
mesure est utile pour surveiller, en Clinique, les 
variations de volume sanguin (par exemple lors des 
perfusions). Une augmentation de la pression veineuse 
centrale (20cm H 2 0 = 2 kPa) se produit en cas 
d'insuffisance cardiaque, lorsque I'effet de pompage du 
coeur est insuffisant; ceci se rencontre en pathlogie et, 
dans les conditions physiologiques, lors de la 
grossesse. 



CcBur et Circulation 


185 



C. Effets de ('augmentation du remplissage (prAcharge, 1). de ('augmentation 
de la presxion artArielle (postcharge. 2) et de ('augmentation de la 
contractilitA (3) sur la fonction cardiaque 


Volume ventriculaire 


•Volume ventriculaire 












































186 


Cceur et Circulation 


Le choc circulatoire 

On entend par choc une diminution de la 

perfusion des organes d'importance vitale, ce 
qui a pour consequence une hypoxie ou une 
anoxie aigue (cf. p. 102) et une accumulation 
des metabolites (C0 2 , acide lactique). Dans un 
sens plus large, on peut aussi inclure dans les 
chocs les perturbations dans /'alimentation et 
I'utilisation d'0 2 sans diminution de la perfusion 
(du moins au depart du phenomene) par 
exemple le choc septique d’origine bacterienne. 
Le denominates commun du choc est 
principalement une diminution du debit 
cardiaque ayant pour origine 1) une 
defaillance cardiaque (choc cardiogene), 
ou 2) une restriction du retour veineux dont les 
causes peuvent etre : a) une diminution du 
volume sanguin (choc hypovolemique) 
consequence d'une hemorragie (choc he- 
morragique) ou d’une autre perte de liquide 
(par exemple lors de brulures, de vomissements 
abondants, de diarrhees persistantes), b) une 
dilatation vasculaire peripherique avec un 
stockage du sang en peripherie. Ce mecanisme 
est mis en jeu lors du choc anaphylactique (cf. 
p. 72) dans lequel des substances vasoactives 
comme I’histamine sont liberees et constituent 
le facteur primordial. Le choc cardiogenique ou 
hypovolemique s’accompagne d’une chute de 
pression arterielle (pouls filant), d'une 
augmentation de la frequence cardiaque, d'une 
paleur (non observee dans le cas de choc 
consecutif a une vasodilatation), d'oligurie 
(diminution du debit urinaire) et de soif. 

La plupart de ces symptomes sont I’expression 
des moyens d'action des systemes 
regulateurs de I'organisme contre le choc 
naissant (A). Deux groupes de moyens 
d'action se completent mutuellement pour cela 
: des moyens rapides et d'autres plus lents ; /es 
premiers visent a augmenter la pression 
arterielle et les seconds font face a 
I'hypovolemie. 

Retablissement de la pression sanguine 

La chute de pression arterielle diminue I'activite des 
barorecepteurs arteriels (cf. p. 176 et suiv.) ce qui 
stimule les aires pressogenes du SNC et conduit a une 
elevation du tonus sympathique. Le debit cardiaque est 
alors derive de maniere prioritaire vers les organes 
vitaux (arteres coronaires, cerveau) par 
vasoconstriction arterielle cutanee (la peau palit car 
elle est moins perfusee, sauf en cas de choc par 
vasodilatation), digestive (tractus digestif) et renale 
(oligurie) : il s'etablit une « centralisation » de la 


circulation. Une vasoconstriction des vaisseaux 
capacitifs (reseau veineux) augmente le remplissage 
cardiaque. La tachycardie concomitante compense, 
du moins en partie, la diminution du debit resultant de 
la baisse du volume d'ejection. Les catecholamines 
liberees par les surrenales (cf. p. 58) completent le 
mecanisme neurogene. 

Retablissement du volume sanguin 

La chute de pression arterielle et la diminution 
arteriolaire abaissent la pression de filtration au niveau 
capillaire (cf. p. 158) ; de cette maniere, le liquide 
interstitiel est draine vers le circuit sanguin. En dehors 
de cela, I'hypovolemie et I'hypotension declenchent la 
mise en jeu du systeme renine-angiotensine- 
aldosterone (cf. p. 152). Ce mecanisme entratne la 
soif et diminue la perte de sel au niveau du rein et par 
la-meme celle de I'eau. L'abaissement de la pression 
auriculaire provoque une liberation d’ADH (reflexe de 
Henry et Gauer ; cf. p. 140), ce qui conduit aussi a une 
economie d'eau. Plus tard, sous I'effet de la secretion 
d'erythropoietine, les erythrocytes perdus seront 
remplaces (cf. p. 60 et suiv.) et les proteines 
plasmatiques seront synthetisees par le foie, a un 
rythme accru. 

Au sens strict, on entend par choc une 

situation telle que I’organisme ne puisse plus 
assurer I'homeostasie, sans intervention exte- 
rieure (perfusion). Dans ce cas, se constituent 
des mecanismes auto-entretenus qui aggravent 
le choc, jusqu'a un point tel que la situation 
echappe meme a la therapeutique (on parle de 
choc irreversible ou de choc refractaire). Les 
mecanismes suivants sont impliques dans ce 
phenomene : 

1 ) Volume 1 4 vasoconstriction peripherique 4 
perturbations metaboliques en peripherie 4 
dilatation des vaisseaux capacitifs 4 stockage 
de sang 4 volume 

2) Vasoconstriction peripherique et diminution 
de pression sanguine t vitesse circulatoire J, 
t viscosite it resistance! t debit sanguin 

3) Pression arterielle ! t anoxie et acidose t 
souffrance myocardique t force du cceur l t 
pression arterielle |i, etc. 

4) Chute d'0 2 (anoxie) 4 souffrance des 
vaisseaux 4 dilatation arteriolaire 4 pertes 
volemiques vers le milieu interstitiel. 

5) Pression arterielle | 4 souffrance 

metabolique peripherique 4 dommages 
vasculaires 4 coagulation t obstruction 
vasculaire et coaguiopathie de consommation 
(cf. p. 76) 4 hemorragies diffuses 4 volume J.J. 
etc. 
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A. MAcanimmo* compenutMira Ion d un dibut de choc 





















































188 Coeur et Circulation 
Debit et metabolisme myocardique 

Le muscle cardiaque est perfuse, a partir de 
I'aorte, par les arteres coronaires (vaisseaux 
du coeur) droite (1/7 du debit sanguin coro- 
naire) et gauche (6/7 du debit sanguin coro- 
naire). Le retour veineux vers I'oreillette droite 
est assure, pour environ 2/3 par le sinus 
coronaire et pour le 1/3 restart par les petites 
veines du coeur (A). 

Le debit coronaire (Q CO r) est d'environ 250 
ml/min au repos pour un coeur normal pesant 
300 g et peut tripler (ou quadrupler) lors d'un 
exercice intense (A). Q oor depend : 

1) de la difference de pression entre I'aorte et 
I'oreillette droite, 2) du diametre des vaisseaux 
coronaires, lequel est sous la dependance a) de la 
pression transmurale (Pt, maximale au cours de la 
montee en pression pendant la systole; of. p. 163) et b) 
du tonus de la musculature vasculaire lisse des 
vaisseaux coronaires. 

La pression transmurale des vaisseaux est la 
difference entre la pression interne (Pi = pression 
sanguine) et la pression du milieu environnant (Ps). 
Plus specialement dans les zones subendocardiques 
des arteres coronaires, la Ps est si elevee durant la 
systole, consecutivement a la contraction cardiaque, 
que Pt s'abaisse de maniere appreciable (ventricule 
droit), ou devient < 0. De ce fait le debit sanguin 
coronaire est, en pratique, uniquement diastolique (cf. 
p. 163, A8). 

Le controle du debit coronaire depend 
essentiellement du metabolisme local (cf. p. 176 et 
suiv.). Le sang veineux du sinus coronaire a, au repos, 
une concentration fractionnelle en O 2 d'environ 0,06 
ml/ml de sang (soit 6 ml/100 ml de sang). C'est 
pourquoi, lorsque le contenu en O 2 du sang arteriel est 
de 0,20 (soit 20 ml/100 ml de sang ; cf. p. 100), la 
difference arterioveineuse coronaire au repos 
(DAV 02 ) est de 0.14; elle peut lors de I'exercice 
atteindre 0.16 (A). Compte tenu du debit et de la 
difference arterioveineuse coronaire, cela signifie que 
la consommation d'O 2 (V 02 ) du coeur varie de 30 (au 
repos) a 90 ml/min ou plus. 

L'augmentation de la consommation d'oxygene 
myocardique est ainsi assuree par une augmentation 
du debit coronaire. Celle-ci est obtenue avant tout 
grace a des facteurs chimiques locaux tels le 
manque oxygene, la liberation d'adenosine, de K+, 
bien qu'il semble que des facteurs endotheliaux et la 
stimulation des nerfs du systeme vegetatif contribuent 
a la vasodilatation. 

La consommation d'oxygene (V 02 ) du myocarde 
augmente, d'une part, proportionnellement a la vitesse 
de raccourcissement maximale (V max ) des fibres 
myocardiques (cf. p. 42 et suiv.), d'autre part, en 
fonction du produit longueur de repos des fibres par 
duree de la systole (index tension-duree). Pour de 
petits volumes d'ejection systolique et des pressions 
sanguines elevees (tension myocardique T) la V 02 est 


plus elevee que pour de petites pressions et des 
volumes d'ejection importants, bien que le travail soit 
identique dans ces deux situations (cf. p. 182). Cela 
signifie que la performance cardiaque (degre d'action 
du cceur) qui est dans ce dernier cas de 0.3 (30%), 
chute en realite a 0,15 (15%) lorsque la pression 
systolique augmente. Lors d'une mauvaise perfusion 
coronaire (insuffisance coronaire), I'apport d'C >2 est 
diminue, et la situation empire notamment lorsque la 
pression ventriculaire doit augmenter (par exemple lors 
de l'augmentation des resistances peripheriques). 
D'autre part, on observe chez ces patients une chute 
de la pression sanguine (par exemple le matin) qui 
diminue encore Q cor . Une diminution de la P 02 , dans 
fair, et par consequent une modification de la DAV 02 
(lors d'une ascension en montagne ou d'un voyage en 
avion), peut entrainer chez I'insuffisant coronarien une 
hypoxie ou une anoxie (cf. p. 102) du muscle 
cardiaque (par exemple une crise d'angine de 
poitrine ou un infarctus du myocarde). Une hypoxie 
myocardique peut etre attenuee par une diminution de 
la resistance peripherique totale, done de la pression 
arterielle (effet de la trinitrine) ou par une action directe 
sur le travail du coeur (ft bloquants; cf. p. 59). 

Le myocarde consomme du glucose, des acides gras 
libres et du lactate selon les disponibilites. Ces trois 
substrats, repartis en fonction de leur contribution 
dans la consommation en O 2 (« coefficient 
d'extraction d'0 2 »), prennent part chacun pour 
1/3 a la consommation de repos. Lors de 
I'exercice physique, le lactate, produit en 
quantite par les muscles squelettiques (A; cf. p. 
46, p. 247), prend une part significativement plus 
importante dans la fourniture d'energie au muscle 
cardiaque. En cas de deficience en O 2 , I’ATP est 
egalement produit par le metabolisme anaerobie (dans 
ce cas, il y a formation de lactate dans le myocarde). 
La reserve energetique constitute par le glycogene 
peut servir a un catabolisme anaerobie (en situation 
d'anoxie) mais ne suffit a assurer I'approvisionnement 
energetique du coeur que pendant 8 minutes (en 
fonctionnement normal}. Au-dela de 30 minutes 
d'anoxie, le coeur ne peut plus recuperer (s'il est a 
37 °C). Si I'on maintient le cceur a 10 V, ce temps 
double, car la consommation energetique chute 
(refroidissement des organes lors des 
transplantations). 

Mesure du debit 

Les methodes de mesure des debits sanguins sont: 

1) la plethysmographie (B), qui mesure le debit 
sanguin arteriel en determinant l'augmentation de 
poids ou de volume d'un organe place sous garrot 
veineux ; 2) la mesure du flux par application du 
principe de I'induction electrique (C) : plus le sang 
se deplace vite (le sang est le conducteur electrique) 
entre les poles d'un aimant, plus la tension electrique 
induite est elevee ; et 3) la mesure basee sur les 
indicateurs gazeux (D) : un gaz indicateur (par ex. 
i'argon) est inhale durant 10 minutes. 
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C. Mesure du dibit par induction Alectriqua D. Mesure du dibit A I"aide d'indi- 

cateurs gazeu x (Kety et Schmidt) 
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Cceur et Circulation 


Des prises de sang repetees permettent de 
determiner le decours temporel de la concentra¬ 
tion sanguine dans une artere (C a ) et dans une 
veine (C v ; on determine une valeur moyenne 
dans le temps et une difference arterioveineuse 
(DAVindic ; D). Compte tenu des resultats, de la 
concentration ponderee (Ce), du gaz (C a = C v = 
Ctissu) et du temps necessaire pour atteindre la 
situation d'equilibre, on peut calculer un debit de 
perfusion (Q) d'un tissu (cerveau ou myocarde 
par exemple). 

La circulation chez le foetus 

Le placenta maternel remplit plusieurs 
fonctions a regard du fcetus ; il sert: 

1) « d'intestin » (fourniture de nutriments, 

realisee par transfert actif), 2) de « rein » 
(epuration des catabolites), et enfin 3) de « 
poumon » pour la fourniture d'0 2 et 

I'epuration en C0 2 . Malgre la deviation vers la 
droite de la courbe de dissociation de 
I'hemoglobine pour I’Q, par rapport a celle de 
I'adulte (cf. p. 101. C), la saturation de 
I'oxyhemoglobine n'atteint que 80 % dans le 
placenta. 

Le sang est reparti dans le foetus en fonction 
des besoins particuliers de chaque organe : 

des organes non encore fonctionnels ou peu 
fonctionnels, comme les poumons, sont prati- 
quement exclus. Le debit cardiaque et de 0,25 
l/min/kg de poids corporal, la frequence de 130 
a 160/min. Environ 50 % du sang venant du 
coeur foetal vont vers le placenta, le reste 
alimente le corps (35 %) et les poumons (15%) 
du foetus. Le cceur gauche et le cceur droit sont 
pratiquement branches en parallele , un 
montage en serie comme chez I'adulte n'est pas 
necessaire a ce stade. 

Trajet du sang foetal (A) : Apres s'etre arterialise 
dans le placenta (saturation 80%), le sang 
retourne vers le fcetus par la veine ombilicale ; 

il aboutit ensuite par le « ductus veinosus » (canal 
d’Arantius) au foie. A I'abouchement dans la veine 
cave inferieure, ce sang se mete au sang veineux 
venant de la partie inferieure du corps. Conduit par des 
replis speciaux de la veine cave, ce sang melange 
arrive dans I'oreillette droite puis passe directement 
dans I'oreillette gauche au travers d'un orifice de la 
paroi interauriculaire (foramen ovale), puis dans le 
ventricule gauche. Dans I'oreillette droite existe un 
autre carrefour (avec seulement un melange partiel du 
sang) avec le sang veineux draine par la veine cave 
superieure (sang venant de la tete) lequel s'ecoule 
vers le ventricule droit. Ce sang n'aboutit dans le 


poumon que partiellement, un tiers du volume 
d'ejection (en raison de la haute resistance du circuit 
pulmonaire, les poumons n'etant pas encore deplisses) 

; les deux tiers restant traversent la communication 
entre I'artere pulmonaire et I'aorte (ductus arteriosus 
ou canal arteriel) du fait de la faible resistance 
peripherique (placenta). En effet, la pression dans 
I'aorte est faible puisqu'elle n'atteint que 8.7 kPa (65 
mmHg) en fin de grossesse. Le sang partiellement 
arterialise du ventricule gauche irrigue surtout les 
arteres cephaliques (le cerveau est tres sensible a un 
manque d'oxygene) et la partie superieure du corps 
(A). Ce n'est que dans la portion descendants de 
I'aorte que le sang veineux venu par le ductus 
arteriosus se melange avec le reste du sang veineux. 
La partie inferieure du corps ne dispose, de ce fait, que 
d'un sang relativement pauvre en 0, (saturation = 60%; 
A). La plus grande partie de ce sang retourne vers le 
placenta par I'artere ombilicale ou il se recharge en 
0 2 

Lors de la naissance, I'alimentation et I'epuration par 
le placenta cessent brusquement. La Pco 2 du sang 
augmente de ce fait, ce qui stimule fortement les 
centres respiratoires (par le biais des chemorecepteurs 
; cf. p. 104). Le mouvement inspiratoire ainsi 
provoque cree une depression dans le thorax, ce qui 
entralne, d'une part, une aspiration du sang contenu 
dans le placenta et dans la veine ombilicale 
(«tansfusion placentaire») et, d'autre part, un deplisse- 
ment des poumons. 

Le deplissement des poumons fait chuter la resistance 
vasculaire de la circulation pulmonaire alors que la 
resistance de la grande circulation augmente, du fait 
de « I'auto-amputation » du territoire placentaire au 
niveau de I'artere placentaire. Une modification du flux 
sanguin dans le ductus arteriosus se produit alors. La 
circulation pulmonaire repoit encore pendant quelques 
jours du sang de I'aorte. Le remplissage de I'oreillette 
droite est reduit par suppression du sang en 
provenance du placenta, tandis que celui de I'oreillette 
gauche s'accroit (car la perfusion des poumons aug¬ 
mente). La chute de pression qui s'etablit entre 
I'oreillette gauche et la droite provoque la fermeture du 
foramen ovale. Avec la croissance, le foramen ovale 
se ferme completement, de meme que le ductus 
arteriosus et le ductus veinosus (canal d'Arantius). Par 
ces modifications neonatales, les circulations 
pulmonaire et systemique sont alors placees en serie. 

Si le foramen ovale ou le ductus arteriosus restent 
permeables (20 % des malformations cardiaques 
congenitales), il se produit un court circuit (shunt) qui 
surcharge le coeur. L'ouverture du foramen ovale cree 
un circuit : 

oreillette gauche 4 oreillette droite 4 ventricule droit 
(surcharge du coeur droit) 4 poumon 4 oreillette 
gauche ; I 'ouverture du ductus arteriosus permet le 
circuit suivant : aorte 4 artere pulmonaire 4 poumons 
(surcharge en pression) 4 cceur gauche (surcharge en 
volume)t aorte. 
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192 Equilibre thermique et Thermoregulation 


Bilan des echanges thermiques 

L'homme est un homeotherme (temperature 
regulee) ; sa temperature reste constante meme 
si la temperature ambiante varie. Cette 
definition n'est valable que pour les parties 
profondes du corps (temperature du noyau ~ 
37 °C). Les membres et la peau sont 
pratiquement poikilothermes (temperature 
variable, cf. p. 194. A). Le maintien de la 
temperature constante du noyau n'est possible 
que lorsqu'il existe un equilibre entre les 
quantites de chaleur produite et regue et la 
quantite de chaleur perdue c'est la 
thermoregulation (cf. p. 194). 

La production de chaleur (Al) depend des 
echanges d'energie (cf. p. 196). Au repos, la 
thermogenese est due pour plus de la moitie 
aux organes internes, et pour presque un 
cinquieme a la musculature et a la peau (A2. en 
haut). L 'activite physique augmente la 
production de chaleur dans une proportion telle 
que la part de la musculature augmente, tant en 
valeur absolue qu'en valeur relative, atteignant 
90 % de la production de chaleur totale (A2. en 
bas). 

Le maintien de la chaleur corporelle peut 
necessiter une production de chaleur supple- 
mentaire par mouvements du corps, par frisson 
thermique et (chez le nouveau-ne) par 
thermogenese sans frisson (cf. p. 194). Ce type 
de « defense contre le froid » ne peut se 
produire que si la production d'hormone 
thyroidienne est suffisante (cf. p. 250). 

La chaleur regue (par rayonnement. 
conduction, etc.) devient importante quand la 
temperature ambiante depasse la temperature 
cutanee. 

La chaleur produite a I'interieur du corps est 
prise en charge par le courant sanguin et 
transportee a la surface du corps. Ce flux 
thermique interne n'est possible que pour une 
temperature de peau inferieure a celle du 
noyau. Le transport de chaleur vers la peau 
depend surtout de I’irritation sanguine de la 
peau (cf. p. 194). 

Plusieurs mecanismes interviennent dans la 

deperdition de chaleur (flux thermique 
externe) (B) : 

1. Radiation thermique (B1, C). La quantite de 
chaleur perdue par radiation est fonction, entre 
autres, de la puissance quatrieme de la 


temperature de I’emetteur. Ceci est valable, 
d'une part pour la surface cutanee, d'autre part 
pour tous les etres et objets de I'environnement. 

Si un objet de I’environnement est plus chaud 
que la peau, le corps en recevra de la chaleur 
par radiation ; s'il est plus froid (ou s'il n'y a pas 
d'emetteur : del nocturne), la peau peut perdre 
de la chaleur radiante dans cette direction. 

La radiation n'a pas besoin de support materiel 
pour le transport de la chaleur ; elle est peu 
influencee par la temperature de I'air qui est un 
mauvais emetteur. Ainsi, malgre la presence 
d'air chaud dans une piece, la chaleur peut etre 
transmise a une paroi froide ; inversement, on 
peut recevoir la chaleur radiante emise par le 
soleil (malgre le vide sideral), ou par une lampe 
infrarouge (malgre I'air froid). 

2. Conduction de chaleur de la peau a I 'air 
ambiant. L'air doit etre plus froid que la peau, 
c'est-a-dire qu'un gradient thermique est neces- 
saire. Ce type de deperdition de chaleur est 
fortement accelere par le deplacement de la 
couche d’air rechauffee par la peau (par le vent 
par exemple) (convection; B2, C). 

3. Lorsque la temperature ambiante est elevee 
et I’activite physique intense, les mecanismes 
de radiation et de conduction ne sont plus assez 
efficaces : dans ces conditions, la chaleur doit 
etre perdue par evaporation d’eau (B3, C). Aux 
temperatures ambiantes superieures a 36 °C 
(C), seule /'evaporation peut assurer la deperdi¬ 
tion de chaleur. Aux temperatures ambiantes 
encore plus elevees, I'organisme regoit de la 
chaleur par radiation et conduction (+ convec¬ 
tion). Pour compenser cet apport, il faut 
augmenter en consequence la deperdition par 
evaporation. 

Pour que la chaleur produite puisse etre 
eliminee par evaporation, il faut que I'air 
ambiant soit relativement sec (deserts, sauna). 
A I'inverse, si I'atmosphere est trap chargee 
d'humidite (par exemple dans la foret tropicale), 
les temperatures ambiantes superieures a 
33 C° sont tres difficilement supportees, meme 
au repos. 

L'eau necessaire a I'evaporation est amenee a 
la surface de la peau par un phenomene de 
diffusion (respiration insensible) et par les 
glandes sudoripares (B3; cf. p. 53 et 195, D). 
Chaque litre d'eau evapore entraTne une 
deperdition de chaleur de 2 428 kj (580 kcal). 
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194 Equilibre thermique et Thermoregulation 


Regulation de la temperature 

Le role de la regulation de la temperature 

(thermoregulation) est de maintenir constante la 
temperature du noyau a une valeur de 
consigne, en depit des variations des quantites 
de chaleur reques, produites ou perdues (of. p. 
192). Cette valeur de consigne de la 
temperature est en moyenne de 37 °C. On note 
des variations circadiennes d'environ ± 0,5 °C 
(minimum vers 3 h, maximum vers 18 h. [cf. p. 
331, A]). Cette valeur de consigne est controlee 
par une « horloge interne » (cf. p. 292). Un 
decalage a plus long terme du point de 
consigne s'observe durant le cycle menstruel 
(cf. p. 263) et, pathologiquement, lors de la 
fievre (cf. ci-dessous). 

L'hypothalamus (cf. p. 290) est le centre de 
controle de la thermoregulation. C'est la que 
se trouvent des recepteurs sensibles a la 
temperature (thermorecepteurs) qui 

enregistrent la temperature du noyau central 
(A). L'hypothalamus regoit des informations 
complementaires des thermorecepteurs de la 
peau (cf. p. 276) et de la moelle epiniere. Dans 
les centres thermoregulateurs de 
l'hypothalamus, la temperature effective du 
corps (valeur reelle) est comparee a la valeur 
de consigne. S'il existe une difference, 
I'organisme met en ceuvre plusieurs meca- 
nismes de regulation du bilan thermique (D). 

Dans un environnement froid par exemple, la 
stimulation des recepteurs cutanes au froid (cf. 
p. 276) active la production de chaleur et 
provoque une vasoconstriction cutanee avant 
que la temperature centrale ne chute. Par 
opposition, la stimulation des recepteurs 
centraux au chaud conduit a une augmentation 
des pertes de chaleur cutanees avant que la 
peau ne devienne chaude ou meme si la peau 
ne devient pas chaude du tout (refroidissement 
evaporatif de la peau I). 

Si la temperature centrale depasse la valeur 
de consigne (par ex. lors d'un exercice physique), dans 
un premier temps le flux sanguin cutane augmente, 

et par consequent le transfert de chaleur du noyau 
vers la peau. Ce n'est pas seulement le volume/temps 
qui augmente, mais plus encore le transport de 
chaleur/temps, ce qui diminue egalement les echanges 
de chaleur par contre-courant entre les arteres et les 
veines satellites (B. et cf. p. 134 et suiv.) ; enfin le 
retour veineux des veines profondes est devie vers le 
reseau veineux superficiel. Dans un second temps, la 
production sudorale est plus importante, ce qui 


refroidit la peau et par la meme cree le gradient de 
temperature necessaire aux pertes de chaleur. La mise 
en jeu de cette reaction a pour origine les recepteurs 
centraux au chaud. Ceux de la peau, dans ce cas, ne 
peuvent rendre compte d'un rechauffement puisque 
leur environnement est de fait devenu plus froid. 

Si la temperature corporelle tombe en 

dessous de la valeur de consigne, on observe non 
seulement une reduction de la deperdition, mais aussi 
une augmentation (jusqu'a 4 fois le metabolisme de 
base) de la production de chaleur, essentiellement 
par activite musculaire volontaire et par frisson (D). Le 
nouveau-ne se refroidit tres facilement du fait de son 
rapport surface/volume eleve. Mais il possede une 
possibility supplementaire de regulation par 
thermogenese sans frisson (dans le tissu adipeux 
brun). Si la temperature centrale chute, la stimulation 
adrenergique eleve le metabolisme, la production de 
chaleur augmente. Ces contre-reactions sont 
declenchees par un environnement thermique froid au 
moyen des recepteurs cutanes au froid (cf. p. 276) 
avant meme que la temperature centrale ne chute. 

La regulation physiologique de la temperature 
permet a I'organisme de maintenir sa temperature 
constante (C) pour des temperatures ambiantes 
comprises entre 0 et 50 °C (jusqu'a 100°C en air tres 
sec, sauna par exemple). En dehors de la zone de 
temperature ambiante « confortable » (C), I'homme 
regie sa temperature en adaptant son comportement 
(par exemple, recherche de I'ombre, port de vetements 
adaptes, chauffage des habitations). En dessous de 
0°C et au-dessus de 50 °C (C), seul un comportement 
approprie permet la regulation de la temperature. 

La fievre est generalement provoquee par des 
substances particulieres, les pyrogenes, qui agissent 
sur le centre de la thermoregulation dans 
l'hypothalamus. La thermoregulation s'effectue alors a 
un niveau plus eleve, c'est-a-dire que, lorsqu'on a de la 
fievre, la valeur de consigne est decalee vers le haut. 
En consequence, le corps est trap froid au debut (d'ou 
le frisson musculaire : fievre avec frissons) '. lors de la 
chute de la fievre, la valeur de consigne redevient 
normale, et I'organisme est trap chaud (d'ou 
vasodilatation et sudation). 

Les macrophages sont actives par les infections, les 
inflammations et les necroses (cf. p. 66). Ils 
provoquent alors la liberation d'interleukine 1 (cf. p. 70) 
synthetisee au niveau du foie, du cerveau et d'organes 
fabriquant les precurseurs de certaines hormones : 
c'est un pyrogene endogene (pouvant aussi agir par 
I'intermediaire des prostaglandines) dont Taction au 
niveau du centre thermoregulateur hypothalamique 
vient contrecarrer la fievre. 

La temperature du noyau central se prend avec une 
precision suffisante dans le rectum (temperature 
rectale) ou la bouche (temperature orate). La prise de 
temperature dans I'aisselle fermee (temperature 
axillaire) demande baucoup de temps (jusqu'a 1/2 h). 
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Nutrition 

Line alimentation convenable doit apporter a 
I'organisme suffisamment d'energie, un 
minimum de proteines (avec tous les acides 
amines essentiels), des glucides ou hydrates de 
carbone, des substances minerales (y compris 
des oligo-elements), des acides gras essentiels 
et des vifamines. L’organisme doit en outre 
disposer d'une quantite d'eau suffisante. Pour 
assurer un transit intestinal normal, 
particulierement au niveau du colon, 
I’alimentation doit contenir des dechets 
(«fibres»), c'est-a-dire les constituants non- 
digestibles des plantes (cellulose, lignine. etc.). 

Les besoins energetiques quotidiens, qui 

represented I’equivalent de la ration energetique 
necessaire a une activite normale (1 J/s = 1 W = 86,4 
kj/jour), dependent d'un grand nombre de facteurs et 
varient considerablement meme au repos (metabo- 
lisme de base). II taut done etablir une definition du 
metabolisme de base ; celui-ci est mesure : 

1) pendant la matinee, 2) a jeun. 3) au repos, en 
position couchee. 4) a une temperature corporelle 
normale, et 5) dans une ambiance de contort 
thermique (cf. p. 194). Ses valeurs varient en fonction 
du sexe, de I'age, du poids et de la taille corporelle ; 
chez I'adulte, elles s'elevent en moyenne a environ 7 
MJ/jour (= approximativement 80 W). L'activite 
physique augmente les besoins energetiques (ration 
energetique d'activite) : pour un travail de bureau, il 
faut approx. 11 MJ/jour (= 127 W) ; pour une femme 
employee a des activites penibles, 15 MJ/jour (= 175 
W) ; enfin pour un homme ayant une activite penible 
(travailleur de force) environ 20 MJ/jour (= 230 W) ; 
toutes ces valeurs sont donnees pour un poids 
corporel de 70 kg. Ces cas de figures representent des 
moyennes sur un certain nombre d'annees, mais en 
une seule journee, un homme qui effectue le travail le 
plus penible qui soit peut developper jusqu'a 50 
MJ/jour au maximum (= 600 W). Dans les competitions 
sportives (le marathon par exemple) il est possible de 
developper jusqu'a 1 600 W pendant 2 heures, bien 
que le niveau metabolique journalier soit beaucoup 
plus faible. 

Les besoins energetiques sont couverts par les 
proteines, les lipides et les glucides qui 
constituent les trois substances de base de 

I'alimentation (A, B). Les besoins en proteines, 
indispensables a I'equilibre du bilan azote, sont au 
minimum de 0,5 g par kg de poids corporel et par jour 
(apport minimum) : mais, pour une activite physique 
normale, cet apport doit doubler (minimum fonctionnel 
d'apport proteique), les proteines animates (viande, 
poisson, lait. oeufs) doivent representer la moitie de 
I'apport proteique afin d'assurer a I'organisme I'apport 
necessaire en acides amines essentiels. Ceux-ci 


sont en effet en quantite insuffisante dans la plupart 
des proteines vegetales, ce qui diminue leur « valeur 
biologique ». Un acide amine essentiel est un acide 
amine qui ne peut etre synthetise par I'organisme 
qu'en cas d'apport insuffisant ou nul. Chez I'homme, 
les acides amines essentiels sont I'histidine, 
I'isoleucine, la leucine, la lysine, la methionine, la 
phenylalanine, la threonine, le tryptophane et la valine. 
Les besoins energetiques restants sont couverts par 
des glucides (amidon, sucre, glycogene) et des lipides 
(graisses et huiles animales et vegetales) qui, en tant 
que substances nutritives, peuvent dans une large 
mesure se substituer I'une a I'autre : 

la part des glucides dans I'energie fournie par les 
aliments peut etre ramenee a 10% (contre 60% 
normalement) sans qu'il y ait de troubles du 
metabolisme. D'autre part, a partir du moment ou un 
apport en vitamines liposolubles (vitamines A, D, E, K) 
et en acides gras essentiels (acide linoleique par 
exemple) est assure, les lipides ne deviennent plus 
absolument indispensables. 

En moyenne, les lipides representent environ 25-30% 
de I'apport energetique alimentaire (1/3 sous forme 
d'acides amines essentiels), bien que cette proportion 
puisse s'elever en fonction des besoins energetiques 
(autour de 40% pour un agriculteur). Compte tenu des 
conditions de travail plus faciles du monde occidental, 
notre apport alimentaire est trap riche en energie 
(lipides au lieu d'hydrates de carbone). Un autre 
facteur a prendre en compte est la consommation 
d'alcool (environ 30 KJ/g). Cet apport alimentaire 
excessif occasionne souvent une surcharge ponderale. 
L'apport alimentaire d'un certain nombre de 
substances minerales est indispensable pour 
I'organisme : I'apport de calcium (0,8 g/j), de ter (10 
mg/j, 15 mg/j pour les femmes) et d'iode (0,15 mg/j) 
est specialement important. Un grand nombre d'autres 
« oligo-elements » (comme As, F, Cu, Si, V, Sn, Ni, 
Se, Mn, Mo, Cr, Co) sont egalement indispensables, 
mais lorsque I'alimentation est normale, cet apport est 
suffisant. D'autre part, en quantite excessive, ils 
peuvent etre toxiques. 

Les vitamines (A, B1, B2, B9. B12. C, D2, D3, E, H, 
K1, K2, acide folique, nicotinamide, acide 

pantothenique) sont des composes organiques dont 
I'organisme a besoin pour le metabolisme 
(generalement sous forme de coenzymes) et qu'il ne 
peut synthetiser lui-meme ou seulement en quantite 
insuffisante. 

Bien que les quantites generalement necessaires 
soient tres faibles, lorsque I'apport est insuffisant on 
peut observer des signes de carence specifique 
(avitaminoses) comme I'hemeralopie (vitamine A), le 
scorbut (vitamine C), le rachitisme (vitamine D), 
I'anemie pernicieuse (vitamine B12), le beriberi 
(vitamine B1) et des troubles de la coagulation 
(vitamine K). 
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Nutrition et Digestion 


Metabolisme et calorimetrie 

Le metabolisme transforme I'energie chimique 
des denrees alimentaires en chaleur et en 
travail mecanique (muscles) (cf. p. 18 et suiv.), 
mais une part de cette energie est aussi utilisee 
pour la synthese de substances endogenes. Le 
contenu energetique des aliments, quantifiable 
par leur combustion complete, est appele 
valeur calorique physique (VCphy) : cette 
combustion produit C0 2 et H 2 0 et necessite une 
certaine consommation d'0 2 . 

La VCphy est determinee a I'aide d’un 
calorimetre de combustion (A), reservoir d'eau 
qui renferme une chambre de combustion, dans 
laquelle on introduit une certaine quantite de la 
substance alimentaire consideree. Cette 
substance est ensuite brulee (avec l’0 2 ). La 
chaleur ainsi degagee est absorbee par I'eau 
environnante et le rechauffement de cette eau 
permet ainsi de mesurer la VCphy recherchee. 

Dans I'organisme, les lipides et les glucides 
sont egalement entierement degrades en 
presence d'0 2 et transformes en C0 2 et H 2 0. 
Leur valeur calorifique physiologique 
(VCphysioi) est done identique a la VC P h y . Elle est 
en moyenne de 38.9 KJ/g pour les lipides et de 
17.2 kJ/g pour les glucides digestibles (cf. p. 
197. A). Par contre, les proteines ne sont pas 
totalement degradees dans I’organisme ; elles le 
sont seulement jusqu'au stade de I’uree qui 
fournirait a nouveau de I'energie s’il y avait 
combustion complete. De ce fait, les proteines 
ont une VCphy (23 U/g) superieure a leur 
VCphysioi (= 17.2 kJ/g) (cf. p. 197. A). 

Au repos, I’energie apportee a I’organisme sous 
forme de nutriments est en grande partie 
transformee en energie thermique (chaleur), 
car I'activite physique externe est infime. Le 
degagement de chaleur (a une temperature du 
corps constante) correspond alors a une 
depense d'energie a I'interieur de I'organisme 
(par exemple activite des muscles cardiaque et 
respiratoire ; transport des substances, etc.). 

La quantite de chaleur degagee par le corps 
peut etre directement mesuree par calorimetrie 
dite directe (B). Ici, I’animal experimental est 
place dans un recipient ; une enveloppe d'eau 
ou de glace, isolee de I'exterieur, absorbe la 
chaleur qui doit etre mesuree et dont la quantite 
peut etre calculee a partir de I'augmentation de 
la temperature de I'eau et de la quantite d'eau 


resultant de la fonte de la glace. 

Chez I'homme, la depense energetique peut 
etre determinee plus simplement par calori¬ 
metrie indirecte. Ici. la consommation d'Ch, (Vo 2 
; cf. p. 92) permet de calculer la depense 
d'energie. II faut pour cela connaitre \ 'equivalent 
calorique (EC) de la substance alimentaire « 
brulee » qui se calcule a partir de la VC P h yS ioi et 
de la quantite d'0 2 necessaire a la combustion. 

La valeur calorique du glucose est de 15,7 kJ/g. 
Ainsi, le contenu energetique de 180 g de 
glucose est de 2827 kJ pour une consommation 
d'oxygene de 134,4 I soit 21 kj/l 0 2 ; cette 
valeur represente I'EC de I'oxygene pour le 
glucose dans les conditions standards. L'EC 
des differents glucides de I'alimentation est de 
21.15 (18,8) kJ/l 0 2 , celui des lipides est de 
19.6 (17.6) kJ/l 0 2 , celui des proteines est de 
19,65 (16,8) kJ/l 0 2 ; dans chacun de ces cas, la 
premiere valeur s’applique a la mesure dans les 
conditions standards (0°C), celle entre pa¬ 
rentheses a une mesure a 37°C. 

Done, pour calculer la depense d'energie a 
partir de I'EC, il faut en plus connaitre la nature 
exacte des aliments qui sont « brules ». A cet 
effet, on peut utiliser le quotient respiratoire 
QR = V 0 02 / V 02 (cf. p. 92) comme valeur de 
reference. II est egal a 1 lorsque I'alimentation 
ne comporte que des glucides, comme on peut 
le voir a partir de la reaction suivante : 

CeHi 2 C>6 + 6 0 2 0 6 C0 2 + 6 H 2 0. 

Pour la tripalmitine qui est un lipide, la reaction 
est la suivante : 

2 C 5 i H 98 0 6 + 145 0 2 0 102 C0 2 + 98 H 2 0. 

Le QR = 102/145 = 0,7. Etant donne que la part 
des proteines dans I'alimentation est 
relativement constante, il est possible d'attribuer 
un EC a chaque QR compris entre 0.7 et 1 (D). 
La depense d'energie (DE) resulte finalement 
de la formule : 

DE = ECXVo 2 . 

Une alimentation a base de proteines eleve la 
depense d'energie de 15 a 20 % environ 
(action dynamique specifique). Le 
metabolisme augmente, car il faut 89 kJ pour 
produire une mole d'ATP a partir de proteines 
(acides amines) contre seulement 74 kJ a partir 
de glucose. L'utilisation optimale de I'energie 
libre des acides amines est done plus faible que 
celle du glucose. 
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Le tractus digestif 

Dans le tractus gastrointestinal ou tube digestif 
(TD), qui est la ligne de demarcation entre le 
milieu externe et le milieu interne, la nourriture 
est digeree afin de passer dans le milieu 
interne. Les aliments sont deglutis, mixes, 
scindes par la musculature du tube digestif en 
petites particules (digestion) lesquelles sont 
absorbees a travers la muqueuse intestinale 
(absorption) et passent dans la lymphe et le 
sang portal. L'absorption s’effectue par 
diffusion, au moyen de transporteurs et par 
endocytose. 

Les aliments solides sont tout d'abord broyes 
par les dents et melanges a la salive qui est 
secretee par les glandes salivaires (cf. p. 202). 
Au cours de la deglutition (cf. p. 204), le bol 
alimentaire passe dans I’oesophage et parvient 
jusqu’a I’estomac ou il subit Taction du sue 
gastrique (cf. p. 208). Le liquide alimentaire est 
alors appele chyme. Le contenu stomacal 
passe a travers le sphincter pylorique dans le 
duodenum. A ce niveau, les secretions des 
cellules intestinales et les sues digestifs du 
pancreas (sue pancreatique) et de la vesicule 
biliaire (bile) s'ajoutent au contenu intestinal. 

La bile produite par le foie permet la digestion des 
graisses (cf. p. 218 et suiv.) ainsi que \'excretion de la 
bilirubine, des toxines, etc. (cf. p. 214 et suiv.). Le foie 
joue en outre un role majeur dans le metabolisme des 
glucides, des lipides, des proteines et des hormones. 

Le pancreas fournit du bicarbonate HC0 3 - et des 
enzymes digestives (cf. p. 212 et suiv.) mais a 
egalement une fonction endocrine importante (cf. p. 
246 et suiv.). 

Plusieurs hormones tissulaires ou hormones 
digestives qui contribuent a la regulation de la 
digestion sont primitivement produites dans la partie 
superieure de I'intestin grele, la partie inferieure de 
I'estomac et dans le pancreas. 

La majorite de l'absorption des aliments digeres, aussi 
bien que des liquides secretes par les glandes 
salivaires, I'estomac, etc., s'effectue au niveau de 
I'intestin grele (duodenum, jejunum et ileon). Le 
passage dans le gros intestin (caecum, colon 
ascendant, transverse, descendant, sigmoide) 
permet la poursuite de la desagregation des aliments, 
l'absorption de leurs produits de degradation, des 
vitamines ainsi que des substances minerales et, en 
outre, I'epaississement du chyme sous I'effet de la 
reabsorption de I'eau (cf. p. 228). Le sigmoide et en 
particulier le rectum constitue le lieu de stockage des 
feces jusqu'a la defecation ulterieure (cf. p. 230). 

Les trois couches musculaires du tube digestif 
participent au melange et au transporta contenu 


intestinal (cf. p. 204 et suiv.,210 et suiv., 230 et suiv.). 
Les transits dans I'oesophage, dans I'estomac et dans 
les diverses parties de I'intestin varient d'un individu a 
I'autre et sont aussi etroitement lies a la composition 
des aliments (valeurs moyennes A; cf. aussi p. 206). 

Debit sanguin intestinal 

Trois branches principales de I'aorte abdominale 
assurent la vascularisation de I'estomac, de I'intestin, 
du foie, du pancreas et de la rate. L’irrigation 
intestinale augmente, durant la digestion, sous I'effet 
de pompage des mouvements intestinaux sur les 
vaisseaux de I'intestin, ainsi que sous I'effet de la 
stimulation vagale, des hormones (VIP par exemple : 
peptides intestinaux vasoactifs) et des reflexes locaux. 
L’irrigation intestinale est independante de la pression 
sanguine totale (autoregulation). Une paralysie 
intestinale (appelee ileus paralytique) ou une occlusion 
intestinale constituent une gene considerable pour la 
vascularisation, car les gaz intestinaux se torment en 
quantite croissante provoquent un ballonnement de 
I'intestin avec augmentation de la pression. Celle-ci 
finit par depasser la pression qui regne dans les 
vaisseaux intestinaux, ce qui conduit a une interruption 
totale de I'irrigation intestinale. 

Le sang veineux charge de substances absorbees 
dans I'intestin passe par la veine porte et arrive 
jusqu'au foie. Une partie des constituants lipidiques 
absorbes (cf. p. 218 et suiv.) se retrouve dans la 
lymphe intestinale et parvient ainsi dans la circulation 
generate apres avoir contourne le foie. 

Systeme de defense gastrointestinal 

Pour proteger I'organisme contre les bacteries, les 
virus et les macromolecules etrangeres pouvant 
penetrer par la cavite buccale, le tube digestif est dote 
de systemes immunitaires tres efficaces (cf. aussi p. 
66 et suiv.) : au niveau de la bouche deja, les 
constituants salivaires (mucines, IgA, lysozyme, 
thiocyanate) empechent la penetration des germes (cf. 
p. 202). Dans I'estomac, I'acide chlorhydrique et les 
pepsines agissent comme bactericides, le tube digestif 
possedant son propre tissu lymphatique 
immunocompetent, a savoir les plaques de Peyer. Des 
cellules M specialises (« cellules membraneuses ») 
de la muqueuse permettent aux antigenes luminaux 
(cf. p. 66 et suiv.) d'acceder aux plaques de Peyer. La, 
la reponse peut etre une activation de la secretion 
d'lgA (immunisation orate, dans certaines conditions 
aussi allergisation orate, cf. p. 72). En contraste avec 
les autres immunoglobulines, I'lgA dans la lumiere 
intestinale est protegee contre les enzymes digestives 
grace a un composant de secretion qui est attache aux 
IgA dans les cellules epitheliales. Enfin, les branches 
de la veine porte, dans le foie, renferment des 
macrophages particulierement nombreux (cellules 
etoffees de Kupffer) formant une autre barriere contre 
les germes qui proviennent du tube digestif. Chez les 
nouveau-nes, la muqueuse du tube digestif est surtout 
protegee par I'lgA provenant du lait maternel. 
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La composition de la salive met en evidence 
son role : les substances mucilagineuses 
(mucines) lubrifient les aliments et les rendent 
ainsi deglutissables ; elles facilitent egalement 
les mouvements de la mastication et de la 
parole. La salive a aussi un role important dans 
I'hygiene buccale (irrigation de la bouche et des 
dents) et sert de liquide obturateur lors de 
I'allaitement du nourrisson. Les substances 
alimentaires sont en partie dissoutes dans la 
salive, ce qui constitue une des conditions de la 
digestion buccale et de I'efficacite du stimulus 
gustatif (cf. p. 296). La digestion des glucides 
(amidon) peut commencer des la mastication 
grace a I ’a-amylase salivaire (ptyaline). 
L'immunoglobuline A, la lysozyme (cf. p. 65 et 
suiv.) et la peroxydase (cf. p. 68) servent a la 
defense contre les agents pathogenes, et la 
forte concentration de HC0 3 - alcalinise et 
tamponne la salive jusqu'a un pH de 7 a 8. Un 
pH acide inhiberait I'a-amylase et 
endommagerait I'email dentaire. 

La secretion salivaire est de 0,5 a 1,5 l/j. En 
fonction du degre de stimulation, le debit 
salivaire peut varier de 0.1 a 4 ml/min. Pour un 
debit de 0,5 ml/min, environ 95% de la salive 
provient des glandes parotides (salive aqueuse) 
et des glandes submaxillaires (salive riche en 
mucine) ; le reste est secrete par les glandes 
sublinguales et les glandes de la muqueuse 
buccale. 

Les acini des glandes salivaires sont le lieu de 
formation de la salive primaire (A, C) dont la 
composition electrolytique est similaire a celle 
du plasma et dont la formation est assuree au 
moyen du transport transcellulaire de CI-. 

Le CI-, preleve du sang, est transfere dans les 
cellules des acini par un mecanisme de co¬ 
transport actif secondaire Na+-K+-2CI 
(transport inverse par rapport au rein ; cf. p. 
149, B2) ; il atteint la lumiere des acini au 
moyen des canaux CI-. Ceci provoque un 
potentiel luminal transcellulaire negatif qui 
amene egalement le Na+ dans la lumiere 
(diffusion paracellulaire) ; I'eau suit le meme 
mouvement pour des raisons osmotiques. Les 
neurotransmetteurs qui stimulent la secretion 
salivaire augmentent la concentration 
intracellulaire en Ca 2t (C), lequel permet non 
seulement I'ouverture des canaux Cl- (et par la 
meme augmente la secretion liquide), mais 


stimule egalement I’exocytose (cf. p. 12) des 
proteines salivaires. 

La salive primaire subit ensuite des modifi¬ 
cations lors de son passage dans les canaux 
excreteurs de la glande (A) : le Na+ est 

reabsorbe a ce niveau, tandis que les ions K+ et 
HC0 3 - sont secretes. L'anhydrase carbonique (cf. p. 
145. A) participe a la forte secretion d'HC0 3 - dans la 
salive et au transport des ions H+ dans le sang 
(antiport Na+/H + ). Comme la reabsorption de NaCI 
depasse la secretion d'HC0 3 - la salive devient 
hypoosmolaire au repos jusqu'a 50 mosm/kg H20. La 
faible concentration en NaCI (B) ameliore la solubilite 
proteique et diminue le seuil de perception des 
recepteurs gustatifs pour le sel (cf. p. 296). 

La production de salive est declenchee par 

vo/e reflexe (D). Les stimuli sont, notamment, I'odeur et 
le gout des aliments, le contact avec les muqueuses 
buccales et la mastication. Les reflexes conditioners 
peuvent aussi jouer un role. Ms doivent faire I'objet d'un 
apprentissage. Un fait anodin, comme par exemple le 
bruit des assiettes avant un repas, peut, par la suite, 
constituer a lui seul un stimulus suffisant. L'activation 
cholinergique, [5-adrenergique et peptidergique 
(substance P) stimule la formation d'une salive 
aqueuse (en partie via IP 3 ; cf. p. 244). C'est 
I'augmentation du flux de Ca 2+ dans le cytoplasme 
cellulaire a partir des stocks intracellulaires et du LEC 
qui constituent le facteur declenchant (C et cf. p. 17). 
Lors de la stimulation cholinergique (cf. p. 54), les 
glandes salivaires secretent aussi des enzymes 
(kallicreines) qui liberent un puissant vasodilatateur, la 
bradikinine, a partir du kininogene plasmatique. Ici, les 
VIP (peptides intestinaux vasoactifs) jouent proba- 
blement le role de cotransmetteurs. Une telle 
vasodilatation est necessaire, car la salivation 
maximale depasse la valeur du flux sanguin local au 
repos. L'activation (p-adrenergique des glandes 
salivaires conduit (via I'AMPc ; C et cf. p. 56 et suiv., p. 
242) a une salive tres visqueuse et riche en mucines. 
La production de cette salive augmente chez les 
chiens qui mangent de la viande, alors qu'une 
nourriture seche provoque avant tout une activation 
cholinergique donnant une salive aqueuse. La 
signification biologique de cette dualite dans le controle 
des phenomenes moteurs secretaires chez I'homme et 
la raison pour laquelle ces deux systemes de controle 
produisent des compositions salivaires differentes sont 
inconnues. 

Etant donne que la production salivaire moyenne est 
etroitement liee a la teneur en eau de I'organisme, la 
bouche et la gorge deviennent seches en cas de 
carence en eau ; ce phenomene entraine non 
seulement une economie d'eau mais contribue aussi a 
la sensation de soif qui est important pour I'equilibre 
du bilan hydrique de I'organisme (cf. p. 138 et 152). 
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Deglutition 

Line fois que les aliments sont maches et meles 
a la salive (cf. p. 202), la langue forme une 
bouchee deglutissable (bol alimentaire). La 
deglutition (A1-A10) est declenchee de faqon 
volontaire : le bol est tout d'abord comprime par 
la langue vers I'arriere, puis contre le voile du 
palais (Al). 

Les etapes suivantes de la deglutition s'effec- 
tuent par voie reflexe : 

La machoire se ferme, le voile du palais se souleve 
(A2), obturant ainsi la cavite naso-pharyngienne (A3), 
tandis que le bol alimentaire appuie sur I'epiglotte et la 
pousse en arriere (A4). Sous la pression de la langue, 
le bol descend dans le pharynx. La respiration est alors 
momentanement suspendue, la glotte se ferme et I'os 
hyo'ide ainsi que le larynx sont souleves jusqu'a 
obturation complete des voies respiratoires par 
I'epiglotte (A5). Les muscles constricteurs du pharynx 
inferieur se relachent (A6), permettant ainsi a la langue 
de pousser le bol dans I'cesophage , le bol chemine 
ensuite le long de I'oesophage (A7, A8). Tandis que le 
larynx revient dans sa position initiale et que la 
respiration reprend (A9), le bol alimentaire, entraine 
par les ondes peristaltiques de la couche musculaire 
de I'oesophage (A10), parvient jusqu'a I'entree de 
I'estomac. S'il advient que le bol alimentaire 
«s'attache» sur les parois d'aval, la distension de 
I'oesophage a cet endroit produit une onde 
peristaltique secondaire. 

L'cesophage a une longueur de 25 a 30 cm. Sa 
couche musculaire est striee dans sa partie 
superieure et lisse dans sa partie inferieure. La 
progression de I'onde peristaltique dans le 
muscle strie est controlee par la medulla 
oblongata (voir ci-dessous) ; les signaux 
afferents et efferents sont transmis par le nerf 
vague. Le peristaltisme de la musculature lisse 
est controle par ses propres ganglions. 

L'oesophage est ferme par un sphincter au niveau de 
I’entree de I'estomac (cardia). Une plicature de la 
couche musculaire cesophagienne (mecanisme de 
torsion), la pression intra-abdominale et un coussin 
veineux (reflexe d'ouverture, cf. p. 206) participent a la 
fermeture du cardia. 

La motilite du muscle lisse gastrointestinal est 
directement liee aux fonctions du plexus myenterique 
(cf. p. 210) ; les dysfonctionnements de ce plexus 
s'accompagnent de troubles du peristaltisme. Au 
niveau de I'oesophage, ces desordres provoquent une 
mauvaise relaxation du cardia ; les aliments 
s'accumulent et l'cesophage se dilate pour s'adapter a 
cet engorgement (achalasia). 

Vomissement 

Le vomissement est generalement un pheno- 


mene reflexe (B). Les stimuli declenchants 

sont: une forte dilatation (remplissage) de I'estomac et 
des lesions de celui-ci (provoquees par I'ingestion 
d'alcool par exemple). Des odeurs ou des visions 
ecceurantes, le contact avec la muqueuse 
pharyngienne ainsi que I'irritation de I'organe de 
/'equilibration (cf. ci-apres) constituent aussi des 
facteurs d'activation du « centre de vomissement » 
dans le bulbe rachidien (medulla oblongata) (B). Le 
centre de vomissement est situe entre I'olive (B1) et le 
faisceau solitaire (B2), c'est-a-dire au niveau de la 
formation reticulee (B3). 

Outre les facteurs declenchants cites plus haut, les 
vomissements peuvent aussi etre frequemment 
provoques par la grossesse [vomissements matinaux 
(vomitus matutinus) et hyperemese gravidique 
(hyperemesis gravidarum), par des douieurs violentes, 
des substances toxiques (toxines), des medicaments 
(vomissement declenche volontairement par le 
medecin), par une radio-exposition (lors d'une 
irradiation tumorale par exemple), par une 
augmentation de la pression cerebrate comme lors 
d'un cedeme cerebral (cf. p. 142) ou a la suite 
d'hemorragies ou de tumeurs cerebrales et enfin par 
certains phenomenes psychiques. Dans ce dernier 
cas, les chemorecepteurs au voisinage du centre de 
vomissement (area postrems : B4) jouent un role non 
negligeable. 

Nausees, augmentation de la salivation, paleur, 
transpiration abondante et dilatation des pupilles 
constituent les prodromes du vomissement (B). 

Lors du vomissement proprement dit, le diaphragme 
est bloque en position inspiratoire et les muscles 
abdominaux se contractent brusquement (sangle 
abdominale). Simultanement, le duodenum se 
contracte et le cardia se relache, ce qui a pour effet 
d'exercer une pression sur I'estomac et de comprimer 
ainsi le contenu gastrique vers I'oesophage. Le 
sphincter pharyngien est force et le voile du palais 
souleve, laissant ainsi le passage libre au chyme 
alimentaire qui est expulse par la bouche (B). 

Le vomissement est avant tout un reflexe de 
protection : les aliments qui, par exemple, ont une 
odeur desagreable et qui peuvent endommager 
I'estomac ou I'ensemble de I'organisme (toxines) sont 
rejetes de I'estomac (et, dans certaines conditions, de 
I'intestin grele). De toute fagon, un vomissement 
important se traduit par une perte sensible de liquide et 
surtout d'ions H+ (acidite gastrique), ce qui provoque 
une alcalose « metabolique » (cf. p. 114 et suiv. et 
208) et des perturbations de I’equilibre liquidien (cf. p. 
142). 

Nausees et vomissements sont aussi des symptomes 
de la cinepathie (mal des transports). Au cours de 
transports en avion ou en bateau, I'organe de 
I'equilibration subit des excitations inhabituelles (cf. p. 
298) qui provoquent ce type de troubles, en particulier 
lorsque la tete est en plus soumise a des mouvements 
divers et qu'il existe des divergences par rapport a 
I'impression optique. 
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Estomac : structure et motilite 

L'oesophage debouche dans le fundus, situe au niveau 
du cardia, le fundus est lui-meme suivi du corps et de 
I'anfre. L'extremite inferieure de I'estomac (pylore) 
s'abouche au duodenum (A). D'un point de vue 
fonctionnel, on fait une distinction entre I'estomac « 
proximal » et I'estomac « distal » (A). La taille de 
I'estomac depend de son remplissage ; c'est surtout 
I'estomac « proximal » qui augmente de volume (sans 
que la pression ne s'eleve beaucoup) (A et B). La 
paroi gastrique est du meme type que celle de 
I'intestin grele (cf. p. 211). La muqueuse du fundus et 
du corps contient des cellules principales (CP) et des 
cellules bordantes (CB) (A) qui produisent les 
constituants du sue gastrique (cf. p. 208). La 
muqueuse gastrique contient en outre des cellules 
endocrines qui secretent de la gastrine et des cellules 
mucipares (CM) qui secretent du mucus. Le systeme 
nerveux vegetatif (cf. p. 50 et suiv.) agit sur la motilite 
gastrique par I'intermediaire des deux plexus 
autonomes (cf. p. 208) de la paroi gastrique (D). 

La deglutition d'un bol alimentaire entraine I'ouverture 
reflexe du cardia, et les fibres vagales inhibitrices 
provoquent a court terme un relachement de I'estomac 
« proximal » (relaxation receptive; D 2 ). L'entree des 
aliments produit egalement la relaxation reflexe de 
I'estomac « proximal » (reflexe d'accomodation) de 
maniere a empecher la pression interne de monter au 
fur et a mesure du remplissage gastrique. Finalement, 
I'excitation locale de la paroi gastrique conduit (en 
partie par voie reflexe, en partie sous I'action de la 
gastrine) a une activation de I'estomac « distal ». Sous 
I'effet d'une contraction (tonique) continuelle de I'esto¬ 
mac '< proximal » - qui sert avant tout de « reservoir » - 
le contenu gastrique est lentement entraine vers 
I 'estomac « distal » pour y etre digere : au niveau de la 
limite superieure de I'estomac « distal » (au tiers 
superieur du corps) se trouve une zone de stimulation 
(cf. ci-apres) d'ou partent des ondes peristaltiques qui 
atteignent rapidement le pylore. Les contractions sont 
d'une intensite particulierement forte au niveau de 
I'antre. Les mouvements peristaltiques provoquent 
ainsi la progression du chyme vers le pylore (C5, C6, 
Cl) ou il est ensuite comprime(C2 et C3) et a nouveau 
refoule apres la fermeture du pylore (C3 et C4). Durant 
ce cycle, les aliments sont brasses, melanges au sue 
gastrique et partiellement digeres; les graisses sont en 
outre emulsionnees. 

La zone de stimulation de I'estomac « distal » (cf. 
ci-dessus) est le siege de variation de potentiel qui se 
produisent toutes les 20 secondes environ et dont la 
vitesse (0,5 a 4 cm/s) et I'amplitude (0,5 a 4 mV) 
augmentent au fur et a mesure que I'on se rapproche 
du pylore. Ce faisant, I'activite du potentiel de 
stimulation des zones distales de I'estomac est 
depassee (un peu comme dans le coeur) par un 
stimulateur situe plus haut, en raison de sa frequence 
plus faible. La frequence des contractions qui suivent 
cette onde d'excitation depend de la somme des 
influences neuronales et humorales. La gastrine, la 


motiline et la P-Ch augmentent la frequence des 
reponses et des stimulations. D'autres hormones 
peptidiques comme par exemple les GIP (gastric 
inhibitory peptide) inhibent directement cette motilite, 
tandis que la somatostatine (SIH, cf. p. 246) agit 
indirectement (D). 

Evacuation gastrique. L'evacuation de I'estomac 
pendant la digestion depend primitivement du tonus 
de I'estomac proximal et du pylore, qui sont sous 
controle reflexe et hormonal (D2). Les fibres 
cholinergiques du nerf vague augmentent le tonus de 
I'estomac proximal, tandis que les autres fibres 
efferentes du vague (ayant comme co-transmetteurs 
I'ATP et le VIP) et les fibres sympathiques 
adrenergiques I'inhibent. La motiline favorise 
l'evacuation gastrique (le tonus de I'estomac proximal 
augmente; le pylore se dilate), tandis que la CCK 
(= pancreozymine = choiecystokinine), la gastrine et 
d'autres substances I’inhibent en produisant les effets 
contraires. La plupart du temps, le pylore est largement 
ouvert (libre evacuation du « chyme terminal »). II se 
contracte seulement: 1) a la fin de la « systole » 
antrale (voir ci-dessus), afin de retenir les aliments 
solides, et 2) durant les contractions duodenales, afin 
d'empecher tout reflux (sels biliaires) dans I'estomac. 
Neanmoins, si cet evenement survient. le reflux 
d'acides amines normalement absents dans la lumiere 
gastrique, produit la fermeture reflexe du pylore. 

La duree de sejour des aliments dans I'estomac est 

tres variable. Les aliments solides restent dans 
I'estomac jusqu'a ce qu'ils soient transformes en 
petites particules en suspension de 0,3 mm de 
diametre environ ; ce n'est qu'apres qu'ils peuvent eux 
aussi passer dans le duodenum sous forme de chyme. 
Le temps necessaire pour que 50 % de la quantite 
ingeree aient a nouveau quitte I'estomac est determine 
pour I'eau essentiellement par le tonus de I'estomac « 
proximal » ; ce temps, qui est de I'ordre de 10 a 20 
min, augmente pour les aliments solides en fonction de 
leur consistance et de I'intensite de I'activite 
peristaltique. II peut ainsi atteindre 1 a 4 heures (durde 
de sejour des glucides < a celle des proteines < a celle 
des lipides). L'evacuation gastrique diminue lorsque 
le pH baisse et lorsque I'osmolarite augmente avec le 
rejet du chyme. Cette regulation est assume (D2) par 
des recepteurs situes dans le duodenum, des reflexes 
enterogastriques et des hormones peptidiques (cf. ci- 
apres). Les matieres indigestibles (os, fibres, 
substances etrangeres) ne quittent pas I'estomac 
durant la phase digestive. Ce n'est qu'au cours de la 
phase interdigestive qui suit que des ondes 
contractiles particulieres parcourent I'estomac et 
I'intestin toutes les deux heures (horloge interne), ce 
qui provoque l'evacuation gastrique non seulement de 
ces substances indigestibles mais aussi des produits 
secretes par la digestion et des cellules muqueuses 
rejetees : complexes moteurs de migration. La 
regulation de cette phase est aussi assume par la 
motiline qui provient de la muqueuse de I'intestin 
grele. 
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Sue gastrique 

L'estomac secrete jusqu'a 3 litres de sue gastrique 
par jour. Les principaux constituants du sue gastrique 
sont des pepsinogenes, du mucus (mucine), de 
I'acide chlorhydrique (HCI), le facteur intrinseque 

(cf. p. 226) et de la « gastroferrine » (of. P. 62). 

La secretion du sue gastrique s'effectue dans les 
glandes tubulaires ou dans les puits de la muqueuse 
gastrique ; les constituants du sue gastrique sont 
elabores par differents types de cellules (cf. p. 270, A). 

Les cellules dites principales (cf. p. 207, A) du fundus 
sont le lieu de formation des pepsinogenes, alors 
que des cellules muqueuses speciales (cellules 
mucipares) elaborent le mucus, dont la fonction 
essentielle est de proteger la surface de l'estomac 
contre le sue gastrique. Les cellules principales ou 
cellules bordantes (cf. p. 207, A) du fundus et du corps 
gastrique constituent le lieu de formation de I'acide 
chlorhydrique. 

Les pepsines sont formees par scission d'une fraction 
de molecule de leurs precurseurs, les pepsinogene, a 
pH 6. Une secretion maximale d'HCI donne un sue 
gastrique de pH egal environ a 1 qui est tamponne par 
le chyme pour atteindre un pH de 1,8 a 4 environ, ce 
qui constitue des valeurs voisines de celles du pH 
optimal d'action de la plupart des pepsines. Un pH bas 
contribue en outre a denaturer les proteines a digerer 
et agit comme bactericide. 

Secretion d'acide chlorhydrique : sous Taction de 
I 'anhydrase carbonique, AC, (cf. p. 144 et suiv.) et 
d'une « pompe » entraTnee par I'ATP (H+-K+-ATPase 
; B), les ions H+ qui sont echanges contre des ions K* 
voient multiplier leur concentration dans la lumiere 
gastrique par 10 7 (transport actif). Le K + retourne dans 
la lumiere par un mecanisme passif (recirculation du 
K+). Le Cl- entre egalement passivement dans la 
lumiere. Pour chaque ion H+ secrete, un ion HC0 3 - 
(provenant de C0 2 + OH-, B) quitte la cellule du cote 
sang (echange passif contre du CI-). En outre, comme 
dans toute cellule, on trouve ici une « pompe » a 
Na+/K + active (Na + -K + -ATPase). 

L’ingestion d'aliments provoque une activation des 
cellules bordantes (cf. ci-apres). Ici, des canalicules, 
dont les parois possedent une bordure en brosse 
dense et qui s'enfoncent profondement a I'interieur de 
la cellule, s'ouvrent dans la lumiere gastrique. Cet 
enorme accroissement de la surface de la membrane 
cellulaire du cote luminal permet une augmentation 
maximale de la secretion gastrique d'ions H+ qui passe 
de 2 mmol/h environ au repos a plus de 20 mmol/h. 

Du HC0 3 - est activement secrete par la muqueuse 
afin d'assurer une autoprotection contre les ions H* du 
sue gastrique ; le HC0 3 - tamponne I'acide qui penetre 
dans la couche muqueuse par la surface de la 
muqueuse sans pour autant influencer de fapon 
sensible le pH du contenu gastrique. Les inhibiteurs de 


la secretion d'HC0 3 - (comme les medicaments anti- 
inflammatoires) favorisent I'apparition des ulceres 
gastriques, alors que les activateurs de la secretion 
d'HC0 3 - comme les prostaglandines E 2 s'y opposent. 

Le declenchement de la secretion physiologique de 
sue gastrique permet de distinguer trois types 
d'influences (« phases ») (A) : 

1. Influences psychonerveuses I'ingestion 
d'aliments conduit, par voie reflexe, a une secretion 
de sue gastrique, ies nerfs gustatifs, olfactifs et 
optiques constituant les branches afferentes de ces 
reflexes en partie « conditionnes » (cf. p. 202). Une 
carence en glucose dans le cerveau peut aussi 
declencher ce reflexe. D'autre part, certaines 
agressions peuvent avoir pour effet d'augmenter la 
secretion de sue gastrique alors que la peur I'inhibe. Le 
nerf efferent est dans tous les cas le nerf vague ; la 
section de ce nerf (vagotomie) a pour effet de 
supprimer toutes ces influences (lors du traitement de 
I'ulcere). L'acetylcholine liberee par le nerf vague et 
les nerfs innervant l'estomac active (par l'IP 3 et par un 
flux de Ca z+ ) non seulement les cellules principales 
mais aussi les cellules bordantes, les cellules H 
(histamine) voisines et les cellules G (gastrine) de 
I'antre; ainsi, le nerf vague declenche aussi indirecte- 
ment des influences paracrines (histamine) et 
endocrines (gastrine) sur la secretion de I'acide 
gastrique (C). 

2. Influences locales : lorsque le chyme entre en 
contact avec des parties plus profondes de l'estomac 
(antre), il y a liberation de gastrine a ce niveau avec 
intervention de facteurs mecaniques (dilatation) et 
chimiques (peptides, acides amines, Ca z+ substances 
grillees, alcool, etc.). La gastrine parvient, par voie 
sanguine (activation endocrine, cf. ci-dessus), jusqu'a 
la partie superieure de l'estomac ou elle stimule la 
secretion d'acide gastrique. Un sue gastrique ayant un 
pH tres bas inhibe la liberation de la gastrine 
(retroaction negative). 

3. Influences intestinales : lorsque les premieres 
fractions du chyme arrivent dans le duodenum, elles 
influencent, par retroaction, la secretion du sue 
gastrique. La dilatation de la paroi intestinale stimule, 
par voie endocrine (enterooxyntine ? gastrine?), la 
secretion du sue gastrique ; les acides amines deja 
absorbes ont une action similaire. Un pH bas et la 
presence de lipides dans le chyme duodenal inhibent 
la secretion du sue gastrique par liberation de 
differentes hormones peptidiques (secretine, GIP, 
SIH). Ainsi, le duodenum adapte non seulement la 
quantite mais aussi la composition du chyme gastrique 
aux besoins de I'intestin grele. La SIH a d'une faqon 
generate un effet regulateur et retarde sur I'absorption 
alimentaire, la secretion de la SIH et celle de I'insuline 
dans le pancreas etant eventuellement regiees I'une 
sur I'autre (cf. aussi p. 246). 
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Intestin grele : structure et motilite 

L'intestin grele (environ 2 m de long in vivo) 
comprend trois segments : le duodenum, le 
jejunum et I'ileon. L'intestin grele a pour 
fonction essentielle de terminer la digestion 
des aliments et de reabsorber les produits de 
degradation conjointement avec de I'eau et des 
electrolytes. 

L'intestin grele est recouvert exterieurement par le 
peritoine (membrane sereuse. A1) ; au-dessous se 
trouvent une couche musculaire longitudinale (A2), 
puis une couche musculaire circulaire (A3) et enfin la 
muqueuse (A4) qui contient une autre couche 
musculaire (A5) et, au niveau de la lumiere intestinale, 
une couche de differentes cellules epitheliales (A6-A8) 

La surface de I'epithelium bordant la lumiere intestinale 
represente environ 300 a 1 600 fois (plus de 100 m 2 ) la 
surface d'un tube lisse cylindrique : environ 3 fois pour 
les valvules conniventes (1 cm de haut) de la 
muqueuse et de la sous-muqueuse (valvules de 
Kerckring, A), 7 a 14 fois pour le plissement de 
I'epithelium ( villosites de 1 mm de long environ et de 
0,1 mm d'epaisseur. A9) et 15 a 40 fois pour le 
plissement (bordure en brosse, A10) de la membrane 
luminale des cellules epitheliales de reabsorption (A7). 
En plus des cellules de reabsorption, les villosites 
sont tapissees des cellules muqueuses (A6). A la base 
des villosites, I'epithelium presente une depression, 
appelee crypte de Lieberkuhn (A8) dont la paroi est 
recouverte de diverses cellules : a) des cellules qui 
secretent le mucus, formant une couche lisse de 
protection dans la lumiere intestinale ; b) des cellules 
indifferenciees et mitotiques d'ou proviennent les 
cellules villeuses (cf. ci-apres) ; c) des cellules 
endocrines qui ont probablement des recepteurs au 
niveau de la lumiere intestinale et qui liberent, du cote 
sang, leur hormone peptidique respective (secretine, 
CCK. motiline. SIH, GIP, etc.) ; d) des cellules de 
Paneth qui liberent des proteines dans la lumiere 
(enzymes, immunoglobulines) ; et e) des cellules 
membraneuses (cf. p. 200). Les glandes de Brunner 
specifiques du duodenum, sont situees plus 
profondement encore dans la paroi intestinale : elles 
liberent dans la lumiere un produit de secretion riche 
en HCCV et en glycoproteines. 

Les bords des villosites sont constamment repousses 
tandis que de nouvelles cellules se reproduisent a 
partir des cryptes. Ainsi, I'ensemble de I'epithelium de 
l'intestin grele est renouvele a peu pres tous les 2 jours 
(temps de mue). Les cellules epitheliales repoussees 
se desintegrent dans la lumiere intestinale ou elles 
liberent des enzymes digestives et d'autres substances 


(par ex. le ter; cf. p. 62). D'autres constituants cellu- 
laires. en particulier I'albumine, apparaissent en partie 
dans les feces (cf. p. 230). 

Les vaisseaux sanguins et lymphatiques (A12-A14) 
ainsi que les nerfs sympathiques et parasympathiques 
(A15 et cf. p. 50 et suiv.) atteignent l'intestin grele par 
I'intermediaire du mesentere (A11). 

On peut distinguer quatre sortes de mouvements 
intestinaux, tous independants de I'innervation 
externe (autonomie). Les villosites sont dotees d'une 
mobilite propre, grace a la musculature de leur 
membrane muqueuse, ce qui permet un contact etroit 
entre I'epithelium et le chyme. Les mouvements 
pendulaires (musculature longitudinale, Cl) et la 
segmentation rythmique (musculature circulaire, C2) 
constituent des mouvements mixtes alors que les 
ondes peristaltiques (30-120 cm/min) servent a faire 
avancer le contenu intestinal (a environ 1 cm/min ; 
C3) en direction du gros intestin. Dans l'intestin grele, 
la frequence des fluctuations lentes de potentiel de la 
musculature lisse diminue du cote anal. De cette 
maniere, les portions situees du cote oral ont une 
fonction pacemaker (cf. p. 44), c'est la raison pour 
laquelle les ondes peristaltiques (= repetition continue 
du reflexe peristaltique) se propagent seulement dans 
la direction de I'anus. 

En stimulant les tensorecepteurs, le bol alimentaire (B) 
declenche un reflexe peristaltique qui resserre la 
lumiere intestinale en amont du contenu intestinal. En 
meme temps, des motoneurones cholinergiques etant 
soumis a une excitation continue tres longue (de type 
2) et stimules par I'intermediaire d'interneurones 
serotoninergiques, activent la musculature lon¬ 
gitudinale et la musculature circulaire respectivement 
avant et apres le passage du bol alimentaire. 
Parallelement a cette activation, la musculature 
circulaire est stimulee en amont et inhibee en aval (B). 
Les nerfs efferents sympathiques ont une action 
constrictrice sur les vaisseaux sanguins et provoquent 
indirectement un relachement de la musculature 
intestinale par inhibition du plexus d'Auerbach (A16). 
Les nerfs efferents parasympathiques passent d'une 
situation pre-ganglionnaire a une situation post- 
ganglionnaire dans le plexus d'Auerbach. Ils stimulent 
les trois couches musculaires et les glandes exocrines 
et endocrines de l’intestin. Le plexus sous-muqueux 
(A17) contient essentiellement les neurones sensitifs 
des chemo- et des mecanorecepteurs de la muqueuse. 
Les informations de ces derniers et celles des 
tensorecepteurs de la musculature constituent des 
stimuli qui declenchent des reflexes peripheriques ou, 
grace aux nerfs afferents, des reflexes centraux. 
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Sue pancreatique et bile 

Le pancreas produit chaque jour 2 litres de 
sue pancreatique qui s'ecoulent dans le 
duodenum. Ce sue contient de grosses 
quantites d'ions bicarbonates (HC0 3 - et 
d'enzymes digestives (ferments) qui sont 
necessaires a la digestion des proteines, des 
lipides et des glucides dans le chyme. 

La secretion du sue pancreatique est controlee 
par le nerf vague et surtout par deux hormones 
(provenant de la muqueuse duodenale) : 

la secretine et la pancreozymine- 
cholecystokinine (CCK, A). 

La presence de lipides et un pH bas dans le 
chyme duodenal sont les facteurs declenchant 
la liberation de la secretine. Celle-ci parvient, 
par voie sanguine, jusqu'au pancreas ou elle 
stimule la secretion de sue pancreatique et son 
enrichissement en HC0 3 -. Plus la concentration 
en HCO 3 - augmente, plus celle en Cl- diminue 
(B). Le HCO 3 - sert a neutraliser les chymes 
acides (acide gastrique!). 

La secretion de la CCK est egalement 
declenchee par un chyme riche en lipides. La 
CCK provoque une augmentation de la 
concentration enzymatique dans le sue 
gastrique. 

a) Enzymes pancreatiques de la proteolyse 

(proteases) : les deux proteases les plus 
importantes, le trypsinogene et le chymo- 
trypsinogene, sont secretees sous une forme 
inactive (pro-enzymes). Ces enzymes sont 
ensuite activees dans I’intestin par une 
enteropeptidase (I’ancienne appellation 
d'enterokinase est desuette) qui transforme le 
trypsinogene en trypsine qui, a son tour, 
transforme le chymotrypsinogene en 
chymotrypsine (A). Lorsque cette activation a 
deja lieu a I'interieur du pancreas, il se produit 
une « autodigestion » de I'organe, appelee 
necrose pancreatique aigue. 

La trypsine et la chymotrypsine rompent les 
liaisons peptidiques a I'interieur de la molecule 
proteique : ce sont des endopeptidases, alors 
qu'une autre enzyme pancreatique, la 
carboxypeptidase detache les acides amines 
de I'extremite carboxyterminale (cf. p. 197. B et 
p.224). 

La carboxypeptidase est liberee (aussi grace a 
la trypsine) sous forme d'un precurseur (la 
procarboxypeptidase). 

b) Enzymes pancreatiques de la glycolyse : 


une a-amylase scinde I'amidon (cf. p. 197, B) et 
le glycogene en tri- et disaccha-rides (maltose, 
maltotriose, a-dextrine limite), une 1,6- 
glucosidase intestinale transforme les dextrines 
et une maltase, une lactase et une saccharase 
hydrolysent les disaccharides : maltose, lactose 
et saccharose correspondants (sucre de canne) 
en monosaccharides (cf. p. 197, B et p. 224). 

c) L'enzyme la plus importante pour la 
digestion des lipides provient egalement du 
pancreas : il s'agit de la lipase pancreatique qui 
scinde les triglycerides en 2-mono-glycerides et 
en acides gras libres (cf. p. 197, B et p. 218 et 
suiv.). 

Pour etre efficace, la lipase necessite la 
presence d'une autre enzyme, la co-lipase, qui 
est formee (aussi sous Taction de la trypsine) a 
partir d'une pro-co-lipase du sue pancreatique 
(cf. p. 218 et suiv.). 

La bile est indispensable a la digestion normale 
des lipides. Elle est secretee de fagon continue 
par les cellules hepatiques (= 0,7 l/j), mais elle 
n'est pas toujours immediatement deversee 
dans I'intestin. Lorsque, par exemple entre les 
repas, le muscle constricteur (sphincter d'Oddi) 
est ferme au niveau de I'abouchement du canal 
choledoque dans le duodenum, la bile parvient 
dans la vesicule biliaire ou elle est concentree 
jusqu'a 1/5 e - 1/10 e de son volume d'origine par 
retrait d'eau, laquelle suit passivement le « 
transfert actif » des ions Na+ et Cl- hors de la 
lumiere de la vesicule biliaire (cf. p. 215, D). 
Cela aboutit a un concentre qui, sous un faible 
volume, fournit pour la digestion de grandes 
quantites de constituants biliaires specifiques, 
mais qui, par ailleurs, favorise la formation de 
calculs biliaires. 

Lorsque I'organisme a besoin de la bile pour la 
digestion, la vesicule biliaire se contracte et son 
contenu se mele au chyme duodenal. 

La contraction de la vesicule biliaire est 

declenchee, par voie reflexe et par voie hormonale, par 
la CCK (cf. ci-dessus et A). Outre les lipides du chyme, 
le jaune d'ceuf et le MgS 04 constituent des stimuli 
particulierement efficaces pour la secretion de la CCK 
(cholagogues). Par contre, la secretine et les sels 
biliaires contenus dans le sang stimulent la production 
de la bile dans le foie (choleretiques. cf. p. 214). 

Certaines substances endogenes (cf. p. 214 et suiv.) 
ainsi que des substances etrangeres comme les 
produits iodes sont eliminees par voie biliaire : les 
voies biliaires sont ainsi rendues visibles aux rayons X 
(cholangio- et cholecystographie). 
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Fonction d'excretion du foie, formation 
de la bile 

Outre ses fonctions metaboliques importantes 
(cf. p. 200), le foie a en plus des fonctions 
d'excretion (A). La bile est secretee directement 
des cellules hepatiques dans les canalicules 
biliaires, situes entre les travees de cellules 
hepatiques, puis dans les canaux biliaires (A). 
De la, elle gagne la vesicule biliaire (cf. p. 212), 
ou le duodenum, ou les deux. 

Les constituants de la bile sont, outre I'eau et 
les electrolytes : la bilirubine, des hormones 
steroides, des acides biliaires, du cholesterol, 
de la lecithine (phosphatidylcholine), etc. 
Certains medicaments peuvent aussi etre 
excretes avec la bile. Certaines de ces 
substances sont tres peu hydrosolubles et 
circulent dans le sang liees a I'albumine : c'est 
le cas de la bilirubine. Ces substances sont 
absorbees par la cellule hepatique (apres etre 
separees de I'albumine) et sont transportees par 
des proteines de transport jusqu’au reticulum 
endoplasmique lisse ou elles sont conjuguees 
(combinees) a de I'acide glucuronique (cf. p. 
216 et suiv.). 

La secretion biliaire est stimulee par : a) une 
augmentation de la vascularisation hepatique ; 
b) une stimulation vagale ; c) une augmentation 
de la concentration sanguine en sels biliaires ; 
d) la secretine, etc. La bile hepatique produite 
en continu est stockee et concentree dans la 
vesicule biliaire (cf. aussi p. 212). 

Les acides cholique et chenodesoxycholique, 
appeles acides biliaires primaires, sont synthe- 
tises dans le foie a partir du cholesterol (A). Les 
acides biliaires secondaires (acide desoxycholi- 
que, acide lithocholique notamment) sont 
formes uniquement par action bacterienne dans 
I'intestin, d'ou ils sont reabsorbes (comme les 
acides biliaires primaires) et deverses a 
nouveau dans le foie. La, les acides biliaires 
sont conjugues avec la taurine, la glycine. 
Vornithine, etc. (A) et deverses dans la bile sous 
cette forme. Le cycle enterohepatique 
provoque une augmentation du taux d'acides 
biliaires dans la veine porte, ce qui conduit a un 
ralentissement de la production d'acides 
biliaires dans le foie (retroaction negative) et, en 
meme temps, a une augmentation de la 
secretion d'acides biliaires provoquant a 


nouveau une augmentation du flux biliaire. 
L'explication de cette cholerese dite sels 
biliaires dependante (cf. aussi p. 212) est 
probablement liee au fait que I'elevation de la 
concentration en sels biliaires plasmatiques, qui 
se sont accumules (activement) dans les 
cellules hepatiques, augmente la force motrice 
pour le transport des sels biliaires hors des 
hepatocytes vers les canalicules. L'eau et les 
electrolytes inorganiques suivent passivement 
(B). II existe aussi une cholerese sels biliaires 
independante assuree au moyen d'un transport 
actif de NaCI des hepatocytes vers les 
canalicules. 

La bilirubine est egalement secretee 
activement (cf. p. 216) dans la bile. Ce systeme 
de transport est aussi utilise par d'autres 
substances endogenes comme la porphyrine, et 
exogenes telles que I’acide para-amino- 
hippurique (PAH), le rouge de phenol, la brome- 
sulfone-phtaleine, la penicilline, les glycosides, 
etc., une inhibition competitive pouvant se 
produire (cf. p. 11). Comme dans le cas de la 
bilirubine (cf. p. 216), de la thyroxine et de 
nombreuses hormones steroides, certaines 
substances exogenes sont aussi prealablement 
conjuguees : le chloramphenicol est conjugue 
avec de Yacide glucuronique. la naphtaline et le 
phenanthrene avec du glutathion, la fonction 
de « detoxication » de la conjugaison etant 
predominante, en particulier pour les dernieres 
substances citees (cf. p. 130). 

La composition biliaire subit des modifications 
dans les voies biliaires situees plus loin en 
aval (B). C'est ici que se trouve le site d'action 
choleretique de la secretine (cf. p. 212). Tout 
comme dans le pancreas, la secretion d'HC0 3 - 
joue ici un certain role (conjointement avec 
I’anhydrase carbonique, cf. p. 130). 

La composition biliaire subit d'autres modifica¬ 
tions dans la vesicule biliaire (D et p. 212). 

Le cholesterol est « dissous » dans la bile, 
comme dans la lumiere intestinale, et forme des 
micelles (cf. p. 218) avec de la lecithine et des 
acides biliaires. Des modifications dans les 
rapports du melange de ces trois substances 
peuvent provoquer une precipitation des cris- 
taux de cholesterol, ce qui constitue une des 
causes de la formation de calculs biliaires (C). 
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Excretion de la bilirubine. Ictere 

La bilirubine, qui provient a 85 % environ de la 
degradation des erythrocytes (cf. p. 60 et suiv.) 
est un constituant essentiel de la bile (A et B). 
La degradation de I'hemoglobine (principale- 
ment dans les macrophages ; cf. p. 66 et suiv.) 
provoque la scission entre les constituants de la 
globine et le fer, ce qui donne lieu 
successivement a la formation de biliverdine et 
de bilirubine (35 mg de bilirubine pour 1 g 
d'hemoglobine). La bilirubine libre, difficilement 
hydrosoluble, est toxique du fait de sa 
liposolubilite ; elle est done liee a I'albumine 
dans le sang (2 moles de bilirubine pour 1 mole 
d'albumine), mais elle est absorbee dans la 
cellule hepatique sans I'albumine (A). 
L’utilisation du glucose, de I’ATP et de I'UTP 
permet ici la formation d'UDP-glucuronide qui 
est catalysee par la glycuronyl-transferase ainsi 
que sa conjugaison avec la bilirubine (de¬ 
toxication). La bilirubine glycuroconjuguee 
hydrosoluble ainsi obtenue est secretee 
activement dans les canalicules biliaires (A et p. 
214). Une partie parvient dans la circulation 
generale (« bilirubine directe ») et est excretee 
par le rein. 

L'excretion biliaire de la bilirubine est de 200 a 
250 mg par jour, dont 15% environ sont a 
nouveau reabsorbes par I'intestin, uniquement 
sous forme non conjuguee (cycle 
enterohepatique). La bilirubine est degradee en 
partie en urobilinogene dans le foie et la bile et 
en stercobilinogene en partie dans I’intestin, 
tous deux etant incolores. 

Ces produits de degradation de la bilirubine 
sont elimines avec les feces apres oxydation 
partielle en urobiline et en stercobiline (feces de 
couleur marron). L'urobilinogene est reabsorbe 
en grande partie dans I'intestin grele, puis il 
parvient jusqu'au foie ou il continue d'etre 
degrade. Le stercobilinogene est partiellement 
reabsorbe au niveau du rectum (contournement 
du foie, cf. p. 230) et est done en partie excrete 
(2 mg/j) par le rein en meme temps que des 
traces d'urobilinogene. Lors de lesions des 
cellules hepatiques, l'excretion renale de ces 
deux substances augmente, ce qui constitue un 
element important pour le diagnostic. 

Normalement, la concentration plasmatique 

en bilirubine est de 3 a 10 mg/I. Lorsque cette 
concentration depasse 18 mg/I environ, la 
conjonctive de I'oeil (sclerotique) et ensuite la 
peau deviennent jaunes : il s'agit d'un ictere. 

Les causes de I'ictere peuvent etre reparties en 


trois groupes : 

1. Ictere prehepatique : une augmentation de 
I'hemolyse par exemple ou une formation 
deficiente d'erythrocytes (anemie pernicieuse) 
provoquent un accroissement tel de la secretion 
de bilirubine que le foie ne suit le rythme de 
l'excretion que lorsque le niveau plasmatique de 
la bilirubine est eleve. Chez ces patients, la 
concentration de la bilirubine non conjuguee 
(indirecte) en particulier est forte. 

2. Ictere intrahepatique : il est provoque par: 

a) une lesion des cellules hepatiques produite 
par exemple par des substances toxiques (ama- 
nite) ou par inflammations (hepatite) avec 
perturbation du transport et defaut de conjugai¬ 
son de la bilirubine ; b) une absence totale 
(syndrome de Crigler et Najjar) ou un manque 
de glycuronyl-transferase chez I'adulte (maladie 
de Gilbert) ou un deficit du mecanisme de 
glycuroconjugaison dans I'ictere grave du nou- 
veau-ne qui est en outre provoque par I'hemo- 
lyse ; c) une inhibition enzymatique de la 
glycuronyl-transferase par des steroides ; d) un 
trouble congenital ou une inhibition (par des 
medicaments ou des hormones steroides par 
exemple) de la secretion de bilirubine dans les 
canalicules biliaires. 

3. Ictere posthepatique : il est du a la presence 
d'un obstacle sur les voies excretrices de la bile 
comme des calculs biliaires ou des tumeurs qui 
provoquent un engorgement de la vesicule biliaire. 
Cette forme d'ictere se caracterise par une 
augmentation de la concentration en bilirubine 
conjuguee « directe » et en phosphatases alcalines 
(importantes pour le diagnostic) qui sont un constituant 
normal de la bile. Ces constituants biliaires atteignent 
le sang, partiellement par passage a travers les 
jonctions « serrees » situees entre les canalicules et 
les sinusoTdes biliaires (cf. p. 215, A), partiellement par 
diffusion a contre-courant (cf. p. 134) au niveau de la 
triade portale ou le flux biliaire est contrecarre par les 
flux sanguins portai et arteriel proches. 

Dans le cas 2 a) et d) ainsi que dans le cas 3, la 
concentration de la bilirubine (conjuguee) hydrosoluble 
augmente aussi dans I’urine (coloration foncee). Pour 
le troisieme cas en particulier, les feces sont en outre 
decolorees, car I'intestin ne regoit plus de bilirubine, ce 
qui empeche toute formation de stercobiline, etc. 

Chez le nouveau-ne, le taux d'albumine est faible 
tandis que le taux de bilirubine est tres eleve. Cette 
bilirubine normalement fixee a I'albumine peut etre 
liberee a la suite de traitement par des anions 
organiques comme les sulfonamides. Les 
medicaments et I'albumine ayant le meme site de 
fixation entrent en competition pour la bilirubine : celle- 
ci passe sous forme libre dans le systeme nerveux 
central et provoque un ictere nucieaire. 
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Digestion des lipides 

La quantite de lipides absorbes (beurre. huiie, 
margarine, lait, viande, ceufs. etc.) varie 
beaucoup selon les individus (de 10 a 250 g/j) 
et est en moyenne de 60 a 100 g/j. Les graisses 
neutres ou triglycerides represented la majeure 
partie (90%) ; a cela s'ajoutent des 

phospholipides. des esters du cholesterol (ou 
cholesterol-esters) et les vitamines liposolubles 
A. D. E, K. Ces lipides sont generalement 
reabsorbes a plus de 95 % dans I'intestin grele. 

Les lipides sont peu hydrosolubles. Leur 
digestion et leur absorption dans le milieu 
aqueux du tube digestif et leur transport dans le 
plasma (cf. p. 220 et suiv.) posent done certains 
problemes particuliers. 

Les triglycerides peuvent cedes etre absorbes 
en faibles quantites sans etre scindes, mais la 
degradation enzymatique des graisses 
alimentaires est une condition prealable a une 
absorption normale. Les enzymes lipolytiques 
(lipases) proviennent des glandes sublinguales 
et du sue pancreatique (A). 10 a 30% des 
lipides sont deja scindes dans I'estomac (pH 
acide optimal pour I'activite des lipases 
sublinguales). 70-90% dans le duodenum et le 
jejunum superieur. 

Les lipases agissent essentiellement au niveau 
de I’interiace huile/eau (B1). II taut pour cela 
qu’il y ait une emulsification mecanique des 
lipides (provoquee surtout par la motricite de 
I'estomac « distal », cf. p. 206), car les 
gouttelettes graisseuses relativement petites 
dans une emulsion (1-2 pm. B1) offrent aux 
lipases une surface d'action importante. Pour 
pouvoir exercer son activite lipolytique 
(maximum 140 g lipide/min I), la lipase 
pancreatique requiert la presence de Ca 2+ et 
d'une colipase qui resulte de Taction de la 
trypsine sur une pro-colipase (provenant du sue 
pancreatique). La scission des triglycerides 
(premiere et troisieme liaison d'ester, cf. p. 197. 
B) conduit, grace a un apport d’H 2 0, a des 
acides gras libres et des 2-monoglycerides. 
Autour de I'enzyme se forme une phase 
isotrope visqueuse contenant simultanement 
des zones aqueuses et des zones hydrophobes 
(B2). 

En cas d'exces de Ca 2+ ou de concentrations 
trop faibles en monoglycerides, une partie des 


acides gras se transforme en savons de Ca 2 * 
qui echappent a I'absorption, puis sont excretes. 

Sous I’action conjuguee des sels biliaires (cf. 
p. 214), des micelles (B3) se forment 
spontanement a partir des monoglycerides et 
des acides gras libres a chaTne longue. Grace a 
leur petite taille, 3 a 6 nm seulement (environ 
300 fois plus petites que les gouttelettes 
graisseuses mentionnees plus haut), elles 
permettent un contact etroit entre les produits 
de degradation des graisses lipophiles et la 
paroi intestinale, et sont done absolument 
indispensables a une absorption normale des 
lipides (cf. p. 220). Les fractions polaires des 
molecules participant a la formation des 
micelles sont ici tournees vers le milieu aqueux 
et les fractions apolaires le sont vers I'interieur 
de la micelle. Durant ces phases, les lipides 
apolaires dans leur ensemble (comme les vita- 
mines liposolubles mais aussi les substances 
toxiques lipophiles) sont toujours enrobes dans 
un milieu lipophile (appele film d'hydrocarbures) 
ils atteignent ainsi finalement I'epithelium 
intestinal d'absorption. Par contre, les acides 
gras a courte chaTne sont tres relativement 
polaires et n'ont pas besoin de sels biliaires 
pour etre absorbes. 

La phospholipase A 2 (activee par la trypsine a 
partir de la pro-phospholipase A 2 du sue 
pancreatique) scinde, en presence de sels 
biliaires et de Ca 2+ , les phospholipides (surtout 
la phosphotidylcholine = lecithine) des aliments 
et de la bile, tandis que la cholesterolesterase 
(provenant du sue pancreatique) n'attaque pas 
seulement les cholesterol-esters (provenant 
par exemple du jaune d'oeuf et du lait) mais 
aussi la deuxieme liaison ester des triglycerides, 
les esters des vitamines A, D et E ainsi que de 
nombreux autres esters lipidiques (y compris 
des corps etrangers I) ; de ce fait, cette enzyme 
est depuis peu appelee lipase non specifique. 

II est interessant de noter que cette lipase est 
presente aussi dans le lait maternel (et non 
dans le lait de vache), ce qui apporte au 
nourrisson que la mere allaite la graisse du lait 
en meme temps que son enzyme de digestion. 
L'enzyme est instable a la chaleur ; la 
pasteurisation du lait maternel diminue done 
considerablement la digestion des lipides du lait 
chez les nouveau-nes. 
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Absorption des lipides et metabolisme 
des triglycerides 

Les triglycerides contenus dans les aliments 
sont hydrolyses dans le tube digestif en acides 
gras libres et en monoglycerides (cf. p. 218). 
Enrobes dans les micelles, ils atteignent la 
bordure en brosse de I'intestin grele ou ils sont 
absorbes (par transport passif) dans la cellule 
muqueuse (A). L'absorption des lipides se 
termine a la fin du jejunum tandis que celle des 
sels biliaires qui sont liberes des micelles ne 
se fait qu’au niveau de I'ileon (co-transport actif 
secondaire avec Na + ). Dans I'organisme, la 
teneur globale en sels biliaires est de 6 g 
environ ; ceux-ci parcourent un cycle entero- 
hepatique 4 fois par jour (bile - intestin grele - 
veine porte - foie - bile ; cf. p. 223, B), car 
environ 24 g/j sont necessaires pour l'absorption 
des lipides. 

Les acides gras a chaTne courte sont relative- 
ment hydrosolubles et peuvent done parvenir 
sous forme libre jusqu’au foie par la veine porte, 
alors que les produits hydrophobes de la 
digestion des lipides, done les acides gras a 
longue chaine et les monoglycerides, sont a 
nouveau synthetises en triglycerides dans le 
reticulum endoplasmique lisse de la muqueuse 
intestinale; comme ceux-ci ne sont pas 
hydrosolubles, ils sont finalement enrobes dans 
le « noyau » des lipoproteines, e'est-a-dire les 
chylomicrons (A et p. 222 et suiv.). II en est de 
meme des esters apolaires du cholesterol (cf. p. 
222 et suiv.) et des vitamines liposolubles. 
L'« enveloppe » hydrophile de ces chylomicrons 
est formee par des lipides plus polaires 
(cholesterol, phospholipides) et des proteines. 
Ces demieres sont synthetisees dans ie 
reticulum endoplasmique granulaire de la cellule 
muqueuse sous forme d'apolipoproteines (de 
type Al, All et B). Le melange lipide-proteine est 
dirige au niveau de I'appareil de Golgi vers des 
vesicules secretaires, puis est finalement 
deverse sous forme de chylomicrons dans 
I'espace extracellulaire ; de la, il passe dans la 
lymphe intestinale et, par la suite, dans le 
plasma sanguin systemique. En raison de sa 
teneur en chylomicrons, le plasma devient 
trouble pendant 20 a 30 minutes apres un repas 
riche en graisses. 

Le foie synthetise lui aussi les triglycerides ; 
pour cela, il preleve les acides amines neces¬ 
saires dans le plasma ou il les elabore a partir 
du glucose (B). Les triglycerides hepatiques 
sont enrobes, avec les apolipoproteines B, C et 


E, dans une nouvelle forme de lipoproteines, les 
VLDL (very low density lipoproteins, cf. p. 222 
et suiv.) qui sont deverses tels quels dans le 
plasma. 

Les triglycerides et leurs produits de degra¬ 
dation, les acides gras libres, constituent des 
substrats riches en energie pour le metabolisme 
energetique (cf. p. 198 et suiv.). Des acides 
gras sont hydrolyses, a partir des triglycerides 
des chylomicrons tout comme des VLDL, par 
les lipoproteine-lipases (LPL) de I'endothelium 
capillaire de nombreux organes (B). 

Cette etape est precedee d'un echange actif de 
fractions proteiques entre les differentes lipopro¬ 
teines. Une de ces proteines, I'apolipoproteine 
CM, parvient ainsi sur les chylomicrons ou elle 
participe, en tant que cofacteur important, a 
I'hydrolyse des triglycerides. L'insuline, qui est 
secretee apres un repas, active la lipoproteine- 
lipase, ce qui stimule la brusque degradation 
des triglycerides alimentaires reabsorbes. 

L'heparine (provenant des granulocytes 
basophiles) joue egalement un role dans 
I'activite des lipases proteiques. Celles-ci 
contribuent a « clarifier » le plasma dont la 
nature laiteuse est due aux chylomicrons (voir 
ci-dessus) (facteur de clarification). 

Dans le plasma, les acides gras libres sont lies 
a I'albumine et atteignent ainsi les cibles 
suivantes (B) : 

1. la musculature et de nombreux organes ou 
ils sont « brules », en tant que source d'energie, 
dans les mitochondries et transformes en C0 2 et 
H 2 0 (il s'agit de la p-oxydation); 

2. les adipocytes ou des triglycerides sont a 
nouveau synthetises et stockes a partir des 
acides gras libres. En cas d'augmentation des 
besoins energetiques ou de diminution de 
I’apport alimentaire, les acides gras sont a 
nouveau hydrolyses dans I'adipocyte a partir 
des triglycerides et transports par voie 
sanguine la ou ils sont necessaires (B). Cette 
liberation d’acides gras (cf. p. 246 et suiv.) est 
stimulee par I'adrenaline et inhibee par 
l'insuline. 

3. le foie ou des acides gras peuvent etre 
oxydes ou a nouveau synthetises en triglyce¬ 
rides. Leur transformation en VLDL etant 
limitee, il peut se produire un depot de 
triglycerides dans le foie (« foie graisseux ») en 
cas d'apport excessif d’acide gras (y compris 
indirectement par du glucose, B). 
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Lipoproteines, cholesterol 

Les triglycerides et les cholesterol-esters 

font partie des lipides apolaires. Leur transport 
dans le milieu aqueux de I'organisme n'est 
possible que par I'intermediaire d'autres subs¬ 
tances (proteines, lipides polaires) et leur 
utilisation dans le metabolisme ne peut se faire 
qu'apres transformation en molecules polaires 
(acides gras, cholesterol). Les triglycerides 
servent done surtout de reserve, dans laquelle 
les acides gras libres peuvent etre puises a tout 
moment (cf. p. 220). De fapon tout a fait 
analogue, les cholesterol-esters constituent la 
forme de reserve et parfois la forme de 
transport du cholesterol. Les triglycerides, situes 
dans le « noyau » des grosses lipoproteines (cf. 
p. 220) sont transportes dans la lymphe 
intestinale et dans le plasma. Ainsi, les 
chylomicrons sont constitues a 86% de 
triglycerides et les VLDL (very low density 
lipoproteins) a 56% de triglycerides (A). Les 
cholesterol-esters (Cho-E) se trouvent dans le « 
noyau » de toutes les lipoproteines (A). 

Font partie des lipides polaires, outre les acides 
gras libres a chaTne longue, les lipides a 
« enveloppe » des lipoproteines, e'est-a-dire la 
phosphatidylcholine (lecithine) et le choles¬ 
terol. Non seulement tous deux sont des 
constituants essentiels des membranes cellu- 
laires, mais le cholesterol est aussi le 
precurseur de substances aussi importantes 
que les sels biliaires (B et cf. p. 214) et les 
hormones steroides (cf. p. 258 et suiv.). 

Le cholesterol est absorbe avec les aliments, 
en partie sous forme libre et en partie sous 
forme esterifiee. Avant d'etre reabsorbes, les 
cholesterol-esters sont transformes en 
cholesterol par la lipase pancreatique non 
specifique (cf. p. 218); a ce cholesterol s'ajoute 
dans le duodenum du cholesterol provenant de 
la bile (B). Le cholesterol est un constituant des 
micelles (cf. p. 218) et est absorbe au niveau de 
I'intestin grele superieur. 

La cellule muqueuse contient au moins une 
enzyme esterifiant a nouveau une partie du 
cholesterol (ACAT [Acyl-CoA-Cholesterol- 
acyltransferase]) si bien que les chylomicrons 
renferment aussi bien du cholesterol que des 
cholesterol-esters (A) ; le premier ne provient 
qu'en partie de la lumiere intestinale, car la 
muqueuse le synthetise elle-meme. Apres leur 
transformation en residus (remuants) de chylo¬ 
microns, le cholesterol et les cholesterol-esters 


des chylomicrons parviennent dans le foie ou 
les lipases acides hydrolysent a nouveau les 
cholesterol-esters en cholesterol ; celui-ci peut 
des lors, conjointement avec le cholesterol de 
l'« enveloppe » des chylomicrons et le choleste¬ 
rol provenant d'autres sources [resynthese. 
HDL (high density lipoproteins)], suivre les voies 
ci-apres (B) : 

1. excretion biliaire du cholesterol (cf. ci-dessus 
et p. 214); 

2. transformation du cholesterol en sels biliaires, 
constituants essentiels de la bile (cf. p. 214); 

3. incorporation du cholesterol dans les VLDL 
Sous I’action d'une lipoproteine-lipase (LPL, cf. 
p. 220), il se forme des residus de VLDL et 
finalement des LDL (low density lipoproteins) 
qui livrent les cholesterol-esters aux cellules 
ayant des recepteurs LDL (cf. ci-apres) ; 

4. incorporation du cholesterol dans des «pre»-HDL 
discofdales, sur lesquelles agit I'enzyme LCAT 
(lecithine-cholesterol-acyl-transferase). Ici, le 
cholesterol est transforme en cholesterol-esters qui 
remplissent le « noyau » des « pre »-HDL qui sont 
transformees a leur tour en HDL spheriques. Pour 
cette esterification, le cholesterol est aussi capte par 
les residus des chylomicrons, les residus des VLDL et 
les cellules modes. La lecithine est en meme temps 
hydrolysee en lysolecithine qui est transportee (liee a 
I'albumine) dans le plasma et qui peut etre utilisee 
ailleurs pour une nouvelle synthese de la lecithine. Par 
la suite, les cholesterol-esters des HDL sont en grande 
partie transferes (via les residus des VLDL) sur les 
LDL (B). Le systeme HDL-LCAT constitue done un 
vaste lieu de regroupement et de traitement du 
cholesterol et, si Ton fait abstraction de la breve phase 
d'absorption dans I'intestin, la plus importante source 
de cholesterol-esters pour les cellules de I'organisme. 
Les LDL constituent le principal vehicule pour I’apport 
de cholesterol-esters aux cellules extrahepatiques ; 
celles-ci possedent des recepteurs LDL, dont la 
densite a la surface de la cellule est reglee en fonction 
des besoins en cholesterol-esters. Les LDL sont 
absorbees dans les cellules par endocytose et les 
enzymes lysosomiales hydrolysent les apoproteines en 
acides amines et les cholesterol-esters en cholesterol, 
Ce dernier est done a la disposition de la cellule pour 
une integration dans les membranes ou pour la 
synthese steroidienne (cf. p. 258). En cas d'exces de 
cholesterol. I'ACAT, qui esterifie et stocke le 
cholesterol, est activee (B). 

Les pertes quotidiennes de cholesterol dans les feces 
(sous forme de coprosterol) et par la peau exfoliee 
sont de I'ordre de 0.6 g, alors que les pertes sous 
forme de sels biliaires s'elevent approximativement a 
0.4 g. Ces pertes (moins le cholesterol dans les 
aliments) doivent etre compensees par une resynthese 
permanente (intestin, foie) (B). 
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A. Proportion de lipids* et de proteins* (g/g) dans les lipoprotein** du plasma 


B. Origins at destination du cholesterol 
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Digestion des glucides et des 
proteines 

La digestion des glucides commence des 
qu'ils sont dans la bouche (A et cf. p. 202). La 
salive contient de la ptyaline, une ct-amylase qui 
est capable, a pH neutre, de scinder en oligo- et 
disaccharides (maltose, isomaltose, maltotriose, 
a-dextrine limite), I'amidon qui represente la 
majeure partie des glucides (incluant les 
polysaccharides, I'amylose et I’amylopectine) 
ingeres avec les aliments. Ce processus de 
digestion se poursuit dans I'estomac «proximal» 
(cf. p. 206) mais il est stoppe dans I'estomac 
distal par I'acidite du sue gastrique. Un pH a peu 
pres neutre s'etablit une nouvelle fois dans le 
duodenum, et une a-amylase parvient a 
nouveau dans le chyme alimentaire avec le sue 
pancreatique (cf. p. 212). La digestion des 
polysaccharides peut ainsi etre achevee 
jusqu'aux produits terminaux cites plus haut. 
L'absorption proprement dite des glucides ne 
peut se produire que lorsqu'ils sont transformes 
en monosaccharides. La scission du maltose, 
de I'isomaltose, du maltotriose et de I'a-dextrine 
limite doit done se poursuivre. A cet effet, le sue 
pancreatique et notamment la muqueuse de 
I'ileon renferment des maltases et des iso- 
maltases. La 1,6-glucosidase intestinale est 
necessaire pour hydrolyser les differentes 
dextrines. Le glucose, qui est le produit 
terminal, est absorbe dans la cellule muqueuse 
« en amont » (cotransport actif secondaire avec 
du Na+. cf. p. 229. D2) et deverse dans le sang 
« en aval » par diffusion facilitee (cf. p. 10 et 
suiv.). Des enzymes de la muqueuse (lactases, 
saccharases) hydrolysent egalement d’autres 
disaccharides alimentaires tels que le lactose 
et le saccharose. Le galactose qui en resulte 
est reabsorbe selon le meme mecanisme de 
transport que le glucose, alors que pour le 
fructose, seuls sont mis en jeu des meca- 
nlsmes de transport passifs. 

Si la lactase fait defaut, le lactose ne peut pas 
etre hydrolyse et ne peut done pas etre 
reabsorbe. Ce deficit enzymatique provoque 
des diarrhees car, pour des raisons osmotiques, 
le lactose retient I'eau dans la lumiere 
intestinale, et les bacteries intestinales le 
transforment en substances toxiques. 

La digestion des proteines commence dans 
I'estomac (B). L'acide chlorhydrique qui y est 

secrete active les pepsinogenes provenant 
surtout des cellules principales de la muqueuse 
gastrique et les transforme en plusieurs 


isozymes de la pepsine. Lorsque le pH est 
compris entre 2 et 4 (acide chlorhydrique), la 
pepsine scinde les proteines, principalement au 
niveau de la tyrosine ou de la phenylalanine qui 
suit le groupement carboxyl terminal de la 
chaTne peptidique (cf. p. 197, B). Les isozymes 
de la pepsine sont a nouveau inactives dans le 
duodenum lorsque le pH est voisin de la 
neutrality (pH 6,5 environ par suite du HC0 3 - 
venant du pancreas). A cet effet, le 
trypsinogene et le chymotrypsinogene 
provenant du pancreas parviennent jusqu'au 
duodenum oil une enteropeptidase secretee a 
ce niveau transforme le trypsinogene en 
trypsine, laquelle transforme a son tour le 
chymotrypsinogene en chymotrypsine (cf. p. 
213, A). Toutes deux sont des enzymes qui 
peuvent scinder la molecule proteique jusqu'aux 
dipeptides. En outre, la carboxypeptidase 
(formee dans le pancreas) et les 
aminopeptidases (provenant de la muqueuse 
intestinale) attaquent les proteines par leur 
partie terminate (cf. p. 197, B). La degradation 
definitive des peptides en differents acides 
amines est assuree par les dipeptidases 
localisees au niveau de la bordure en brosse de 
la muqueuse de I'intestin grele. 

Les divers acides amines sont transports par 
plusieurs systemes specifiques de cotransport 
du Na + (B et cf. p. 229, D3), e’est-a-dire par un 
transport actif secondaire depuis ta lumiere 
intestinale jusque dans la cellule muqueuse, 
puis de la vers le sang de la veine porte, 
probablement par diffusion facilitee. 

Les acides amines « basiques » (arginine, lysine, 
ornithine) ont leur propre systeme de transport, de 
meme que les acides amines « acides » (acide 
glutamique et acide aspartique) qui sont deja degrades 
dans la cellule muqueuse. En ce qui concerne les 
acides amines « neutres », on ne connaTt pas encore 
exactement le nombre de systemes de transport : 
I'hypothese d'un mecanisme d'absorption propre d'une 
part aux p- et d'autre part aux y-aminoacides ainsi qu'a 
la proline, etc. est actuellement discutee (B). 

II existe une serie de troubles congenitaux de la 
reabsorption specifique des groupes d'acides amines 
qui sont souvent combines a des troubles similaires au 
niveau du tubule renal (amino-aciduries renales) (lors 
d'une cystinurie par exemple). 

De plus, I'intestin grele est capable d'absorber, sans 
transformation, certains di- et tripeptides. 

Comme dans le rein, (cf. p. 128), cette absorption se 
fait par des transporteurs presents dans la membrane 
des cellules luminales. La ou le transport des peptides 
est actif, il est gradient H + dependant. 
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Absorption des vitamines 

Les cobalamines (vitamines B12) sont 
synthetisees par des microorganismes et 
constituent des elements indispensables de 
I'alimentation des animaux superieurs. Les 
principales sources de cobalamines sont 
d'origine animale : ce sont le foie, les reins, la 
viande, les poissons, les oeufs et le lait. 

Etant donne que les cobalamines (CN-, OH-, 
methyl-, adenosyl-cobalamine) sont des mole¬ 
cules relativement grosses et difficilement lipo- 
solubles, I'absorption intestinale necessite la 
mise en jeu de son propre mecanisme de 
transport (A). Au cours de leur passage dans 
I'intestin et dans le plasma, les cobalamines 
sont liees a trois types de proteines: 1. le 
facteur intrinseque (FI) dans le sue gastrique 
(forme par les cellules bordantes), 2. la 
transcobalamine II (TCII) dans le plasma, 3. la 
proteine R dans le plasma (TCI), les 
granulocytes (TCIII), la salive, la bile, le lait. etc. 

Les cobalamines sont detachees des proteines 
alimentaires par I'acide gastrique et essentielle- 
ment liees a la proteine R de la salive et aussi 
(a un pFH eleve) au FI. Dans te duodenum, la 
proteine R est digeree par la trypsine: la 
cobalamine est liberee, puis reprise par le FI 
(resistant a la trypsine). La muqueuse de I'ileon 
renferme des recepteurs tres specifiques pour 
le complexe cobalamine-FI ; elle fixe le 
complexe et I'absorbe dans ses cellules par 
endocytose. Cette operation necessite la pre¬ 
sence d'ions Ca 2+ et un pFH> 5,6 (A). La densite 
des recepteurs et done I'absorption augmentent 
pendant la grossesse (A). 

Dans le plasma, la cobalamine est liee a TCI, II 
et III. TCII sert essentiellement au transport vers 
les cellules qui se renouvellent rapidement dans 
I'organisme (recepteurs TCII, endocytose). TCIII 
(provenant des granulocytes) apporte la 
cobalamine en exces et les derives de la 
cobalamine indesirables jusqu'au foie (recep¬ 
teurs TCIII) ou ils sont stockes et excretes. TCI 
(demi-vie : env. 10 j) sert de reserve a court 
terme pour les cobalamines dans le plasma (A). 

Une alimentation exclusivement vegetale ou des 
troubles de I'absorption des cobalamines provoquent 
de graves symptomes de carence comme I'anemie 
pernicieuse, des lesions de la moelle epiniere 
(myelose funiculaire), etc. Ces troubles n'apparaissent 
qu'au bout de plusieurs annees, car la quantite stockee 
dans I'organisme represente environ 1 000 fois la 
quantite necessaire chaque Jour, e'est-a-dire 1 pg 
(cf. p. 62 et suiv.). 


Sous sa forme metaboliquement active (acide 
tetrahydrofolique), I'acide folique ou acide pteroyl- 
glutamique (Pte-Glu,) est indispen-sable, a la 
synthese de I'ADN (besoins quotidiens ; 0,1 a 0,2 mg) 
(cf. p. 62 et suiv.). 

Les reserves d'acide folique dans I'organisme 
(7 mg environ) suffisent a repondre aux besoins 
durant quelques mois. 

Une anemie macrocytaire, une leucopenie et une 
thrombopenie, des diarrhees, des troubles cutanes et 
des phaneres, etc. sont autant de symptomes de 
carence. Les aliments contiennent de I'acide folique 
sous des formes ayant a la place d'un acide pteroyi- 
glutamique (Pte-Glu) jusqu'a 7 residus de glutamyle 
(chaTnes y-peptidiques) (Pte-Glu?). Etant donne que 
seul le Pte-Glui peut etre absorbe dans la lumiere 
intestinale (jejunum proximal) (B), il taut que la chaine 
polyglutamyle soit raccourcie par des enzymes 
specifiques (pteroyl-polyglutamate-hydrolases) avant 
I'absorption. Elies sont probablement localisees au 
niveau de la membrane luminale de la muqueuse 
intestinale. L'absorption du Pte-GIUi est assuree par 
un mecanisme de transport actif specifique. Par la 
suite, dans la cellule muqueuse, le Pte-Glui forme de 
I 'acide 5-methyl-tetrahydrofolate (5-Me-H 4 -Pte-Glui) 
parmi d'autres metabolites (B). Lorsque ceux-ci sont 
deja presents dans les aliments, ils sont aussi 
absorbes dans la lumiere intestinale selon le 
mecanisme de transport cite plus haut. II en va de 
meme pour le methotrexate qui est un medicament a 
action cytostatique. En cas de defaillance du systeme 
de transport specifique, I'apport alimentaire en acide 
folique doit etre multiplie par 100 afin d'atteindre une 
reabsorption suffisante (par diffusion passive). La 
cobalamine est indispensable pour la tansformation du 
5-Me-H 4 -Pte-Glui en acide tetrahydrofolique 
metaboliquement actif. 

Les autres vitamines hydrosolubles [B1 

(thiamine), B2 (riboflavine), C (acide ascorbique) et H 
(biotine, niacine)] sont absorbees par un mecanisme 
de transport actif secondaire, conjointement avec du 
Na * (cotransport), done de faqon tout a fait similaire au 
glucose ou aux acides amines (C). Le lieu de 
reabsorption est le jejunum et, pour la vitamine C, 
I'ileon. Les vitamines B6 (pyridoxal. pyridoxine, 
pyridoxamine) ne sont probablement reabsorbees que 
passivement (simple diffusion). 

La reabsorption des vitamines liposolubles [A 

(axerophtol). D 2 (cholecalciferol). E (tocopherol), 
K^phylloquinone). K 2 (famoquinone)] tout comme la 
reabsorption des lipides, necessite la formation de 
micelles et un continuum hydrocarbone (cf. p. 218). 
Les mecanismes d'absorption restent inexpliques (en 
partie saturables et dependants de I'energie). Le 
transport dans le plasma s'effectue apres incorporation 
dans des chylomicrons et des VLDL (cf. p. 220 et 
suiv.). 
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Reabsorption de I'eau et des substances 
minerales 

L'homme ingere en moyenne 1,5 I d'eau 
(boissons, aliments) chaque jour. Par ailleurs, 
quotidiennement 6 I sont deverses en plus dans 
le tube digestif avec la salive, le sue gastrique, 
la bile, le sue pancreatique et le sue intestinal. 
Etant donne que seulement 0,1 l/j est excrete 
avec les feces, il faut done que le tube digestif 
en reabsorbe au minimum 7,4 l/j. Cette 
reabsorption d'eau a lieu principalement dans le 
jejunum, dans \‘ileon et aussi, pour une faible 
part, dans le colon (A). 

Les mouvements d'eau a travers la paroi de la 
membrane sont conditionnes osmotiquement. Lorsque 
des particules osmotiquement efficaces, comme Na+ 
et CI-, sont absorbees, I'eau « suit » ; au contraire, si 
des substances sont secretees dans la lumiere ou si 
des substances non reabsorbables sont ingerees avec 
les aliments, I'eau s'ecoule alors vers le pole luminal. 
Ainsi, les sulfates difficilement reabsorbables agissent 
comme des laxatifs. La reabsorption de I'eau dans 
I'ensemble de I'intestin est generalement bien 
superieure a la secretion (difference : = 7,4 I, cf. ci- 
dessus). 

La force motrice de I'absorption de I'eau dans I'intestin 
reside surtout dans I'absorption du Na+ (et du CI-) (B). 
Le Na+ est absorbe par plusieurs mecanismes : la « 
pompe » a Na+ et K+ (ATPase) sur le cote 
basolateral de la cellule est, dans tous les cas, 
reiement essentiel. Elle maintient la concentration du 
Na + dans la cellule a un faible niveau et le potentiel 
cellulaire a un niveau eieve. 

1. Cotransport du Na+ avec du Cl- : le Na+ s'ecoule 
« en aval » (gradient chimique et eiectrique) contre la 
membrane cellulaire luminale, et le Cl- avec le 
«carrier» commun (D2) « en amont » dans la cellule. 
Le Cl- quitte a nouveau la cellule « en aval ». Ce 
transport assure la majeure partie de la reabsorption 
du Na+, du Cl- et de H 2 0 hors de I'intestin et est 
influence par des hormones et des substances 
transmettrices par I'intermediaire de I'AMPc (cf. p. 
242). 

2. Cotransport du Na+ avec des substances 
organiques : le flux de Na+ dans la cellule est ici 
utilise pour le transport du glucose, des acides amines, 
des vitamines, des acides biliaires, etc. « en amont » 
dans la cellule (D3). 

3. Le Na+ est aussi absorbe seul dans une faible 
proportion au moyen de canaux a travers la 
membrane luminale (iieon, rectum; D1) (ce transport 
du Na+ subit I'influence de /' aldosterone, cf. p. 150). 
L’entrainement de la charge positive conduit a un 
potentiel transcellulaire negatif du cote luminal 
(transport « electrogene » : cf. p. 15), le long duquel 
peut se produire soit une reabsorption du Cl- (intestin 
grele supdrieur), soit une secretion de K+ (iieon ; C). 
En raison de la permeabilite relativement eievde de la 


muqueuse intestinale a l'H 2 0 et aux petites molecules 
au niveau de la barriere entre deux cellules (« tight » 
junctions), ce flux de CI-, de K+ et d'H 2 0 se produit 
surtout entre les cellules (flux paracellulsire) (D a 
gauche: 

CI-). 

4. Le Na+ et d'autres substances de faible poids 
moieculaire sont « entralnds » (solvent drag ; cf. p. 10) 
par le flux d'H 2 0 de reabsorption des mdcanismes 1 a 
3. II s'agit ici dgalement d'un processus paracellulaire. 

Une secretion de Cl- se produit aussi dans les 
cellules epithdliales des cryptes de Lieberkuhn (cf. p. 
211, A8). Ici, le cotransport de Na+ et de Cl- a lieu du 
sang vers la cellule. Le flux de Cl- vers la lumiere est 
acceiere par I'AMPc et sous controle du VI P (peptides 
intestinaux vasoactifs) et des prostaglandines. La 
toxine cholerique bloque la GTPase de la Gs- 
proteine, et de ce fait maintient une activation 
permanente de I'adenylcyclase (cf. p. 242) conduisant 
a une augmentation maximale du taux d'AMPc. Du fait 
de I'accroissement de la secretion de CI-, d'autres ions 
et de grandes quantites d'eau sont deverses dans la 
lumiere, ce qui provoque des diarrhees dont le volume 
peut atteindre 1 l/h. Les roles physiologiques de cette 
« secretion » d'H 2 0 pourraient etre ; a) la liquefaction 
d'un chyme trap visqueux, b) I'epuration des produits 
des celulles de Paneth (cf. p. 210), et c) une 
recirculation de l'H 2 0 (cryptes 4 lumiere 4 villosites 
4 cryptes) afin de stimuler la reabsorption des 
substances mal dissoutes. 

Le HCO A du sue pancreatique tamponne le chyme fsuc 
gastrique acide) ; un exces d'HCO;, est reabsorbe 
dans le jejunum (A). 

Le HCO3- est en outre secrete dans I'intestin grele et le 
gros intestin (protection contre les acides; stabilite du 
pH). Lors de diarrhees, il se produit une perte d'HCOs- 
(acidose « metabolique », cf. p. 114) : les feces ne 
contiennent presque pas de Na+ et de CI-; par contre, 
elles renferment au moins 1/3 du Ca 2+ absorbe. 

Le K+ est secrete dans I'iieon et le colon (A, C) et il 
apparait tres concentre dans les feces (environ 90 
mmol/l ; pertes de K+ lors de diarrhees I). Une carence 
en vitamine D (rachitisme) ou certaines substances 
donnent avec du Ca 1 2 3 * des composes insolubles dans 
I'eau (phytine, oxalate, acides gras) reduisant la 
reabsorption du Cat* dans I'intestin. Tout comme le 
Ca 2 *, le Mg 2 * est reabsorbe dans I'intestin alors que le 
fer (Fe) est soumis a un mode de reabsorption special 
(cf. p. 62). 

Colon, rectum, defecation, feces 

La derniere partie du tube digestif est constituee du 
gros intestin (caecum e t colon, 1,3 m de long environ) 
et du rectum (cf. p. 200). La muqueuse du gros 
intestin est caracterisee par la presence de profondes 
invaginations (cryptes) recouvertes essentiellement par 
des cellules muqueuses, appeiees cellules 
caliciformes. 
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Line partie des cellules superficielles (avec une 
bordure en brosse, cf. aussi p. 210) sert a la 
reabsorption. 

Le gros intestin sert de lieu de stockage pour 
le contenu intestinal (1 er stockage : caecum et 
colon ascendant ; 2 e stockage : rectum). A son 
niveau, la resorption de I'eau et des electrolytes 
(cf. p. 228) du contenu intestinal (chyme) se 
poursuit. Ainsi, les chymes de 500 a 1500 ml, 
qui apparaissent chaque jour dans le gros 
intestin, sont concentres a 100-200 ml environ. 

Motilite. Quand les aliments penetrent dans 
I'estomac, la valve ileo-caecale se relache, 
permettant a I’intestin grele de vider son 
contenu dans le gros intestin (reflexe gastroileal 
ou reflexe gastrocolique). Le gros intestin est le 
siege de differents mouvements mixtes locaux ; 
les fortes constrictions transversales sont des 
mouvements caracteristiques. Des 
mouvements peristaltiques de masse se 
produisent egalement toutes les 2 a 4 heures. 
Les mouvements de masse requierent I'integrite 
du plexus myenterique. Normalement trois ou 
quatre de ces mouvements suffisent pour 
deplacer le contenu du colon vers le rectum ; 
cependant ils ne servent qu’au transfert et ne 
sont pas en rapport avec la defecation. 

Sur des radiographies (A1-A8), on peut observer le 
deroulement type des mouvements du gros intestin 
apres absorption d'un chyme contenant de la baryte 
(substance de contraste) : on administre le produit de 
contraste a 7 h (A1) ; a 12 h, la substance se trouve 
deja dans les dernieres boucles de I'ileon et dans le 
caecum. Le debut du repas de midi accelere la 
vidange de I'ileon (A2). 5 minutes plus tard, un 
etranglement se forme a I'extremite de la substance de 
contraste (A3), puis, peu apres, le colon transverse est 
rempli par la substance (A4) qui est aussitot a nouveau 
segmentee et done malaxee par des constrictions 
transversales (A5). Quelques minutes plus tard (tou- 
jours pendant le repas), I’intestin se resserre 
brusquement autour de la partie la plus avancee du 
contenu intestinal et I'entraine tres rapidement (A6-A8) 
jusque dans le sigmoide : ce sont les mouvements 
peristaltiques de masse. Ces mouvements se 
declenchent presque toujours apres les repas ; ils sont 
dus a un reflexe gastrocolique et a des hormones 
gastro-intestinales. L'absorption terminate de I'eau 
s'effectue dans le rectum. 

L'eau introduite artificiellement dans le rectum 
(lavement) peut etre reabsorbee. Les medicaments 
(suppositoires) diffusent egalement dans le sang a 
travers la paroi intestinale. Les substances ainsi 
apportees sont done soumises a I'influence de I'acide 
gastrique et des enzymes digestives ; en outre, elles 
contournent le foie. Le gros intestin n'est pas 


absolument indispensable : en cas de tumeurs, on 
peut en enlever une grande partie. 

Defecation. La fermeture de I'anus (orifice terminal du 
tube digestif) est reglee par plusieurs mecanismes (B) 
declenches par : la valvule de Kohlrausch (B1), qui 
s'insere entre deux valvules superposees. Au fur et a 
mesure que le rectum superieur (ampoule rectale) (B6) 
est rempli par le contenu intestinal, des recepteurs de 
pression (B7) sont stimules, ce qui declenche le besoin 
de defequer (B). La defecation (B) correspond a la 
satisfaction volontaire (dans la majorite des cas) de ce 
besoin. 

Pour cela, les muscles longitudinaux du rectum se 
contractent (B8), les valvules (B1) se rejoignent, les 
deux sphincters de I'anus (anal intgerne a motricite 
involontaire, B3, et anal externe a motricite volontaire. 
B4) et les muscles puborectaux (B2) se relachent, 
I'intestin se retracte et les muscles circulaires (B9), 
aides par la sangle abdominale (B10), poussent les 
feces et les evacuent. 

Les feces (C) sont constitues pour 1/4 environ de 
substances seches dont 1/3 proviennent de bacteries 
qui sont les hotes physiologiques du gros intestin. La 
frequence des defecations (de 3 fois par jour a 3 fois 
par semaine) varie beaucoup suivant les individus et 
depend notamment de la quantite de fibres (cellulose 
par exemple, cf. p. 196) indigestibles qui a ete ingeree. 
La cellulose est metabolisee par les bacteries 
intestinales en methane et autres gaz, ce qui provoque 
les flatulences suivant, par ex. un repas de haricots. 

Diarrhees. Des evacuations trap frequentes de selles 
liquides (diarrhees) peuvent provoquer autant de 
troubles (cf. p. 114 et suiv. et p. 142) que des 
defecations trap espacees (constipation, constipation 
opiniatre). 

Bacteriemie intestinale 

A la naissance, le tractus intestinal est sterile, mais 
durant les premieres semaines de la vie, il est colonise 
par des bacteries ingerees oralement. L'intestin de 
I'adulte contient 10 10 -10 12 bacteries par ml de contenu 
intestinal (la plupart exclusivement anaerobiques). La 
presence de bacteries dans l'intestin augmente 
I'activite de defense immunitaire intestinale 
(« inflammation physiologique »), et leur metabolisme 
est important pour l'« hote ». Les sels biliaires et les 
hormones sexuelles par ex. sont deconjuges (ce qui 
augmente leur recirculation hepatique : cf. p. 214) et 
les disaccharides qui n'ont pas ete absorbes en amont 
sont degrades en chaTnes courtes, absorbables sous 
forme d'acides gras. 

Dans I'ileon (principalement a cause du transport plus 
rapide du chyme), la densite bacterienne est environ 4 
fois plus faible que dans le colon. Le pH peu eleve de 
I'estomac est un obstacle a la proliferation bacterienne 
gastrique, si bien qu'a ce niveau comme dans la partie 
initiate de l'intestin grele, le nombre de bacteries est 
tres faible (0-1 O' 1 /ml). 
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Mecanisme d'integration de 
I'organisme 

Chez les organismes unicellulaires, comme les 
bacteries et les protozoaires, toute la cellule 
repond a une stimulation venant de 
I'environnement. A I'interieur de cette cellule, 
des signaux eventuels peuvent, grace a la 
courte distance a parcourir, etre transmis par 
diffusion de composes chimiques. Au contraire, 
chez les organismes multicellulaires les 
differents groupes cellulaires specialises, ou 
organes, doivent etre integres et coordonnes de 
fagon ingenieuse. 

Chez les mammiferes, ce sont les systemes 
nerveux et endocrinien qui assurent ces 
fonctions. Par ces deux systemes, les signaux 
sont transmis respectivement par voies 
nerveuse et hormonale (A). Ils servent a 
controler le metabolisme, la regulation du milieu 
interieur (circulation. pH, temperature, equilibre 
hydroelectrolytique, etc.). De plus, ils dirigent la 
croissance et la maturation de I'organisme, les 
fonctions necessaires a la reproduction et, 
enfin, les reponses de cet organisme face au 
milieu exterieur. Dans ce controle interviennent 
des stimulations venant du monde exterieur, 
des facteurs psycho-emotionnels et, enfin, 
des mecanismes de retroaction en prove¬ 
nance de I'organisme lui-meme. 

Les nerfs sont specialises dans la transmission 
rapide de signaux, generalement a gradation 
fine. A la Peripherie, on distingue : 

1) un systeme nerveux somatique (of. p. 272 
et suiv.) qui controle en premier lieu les muscles 
squelettiques et conduit les signaux des 
organes des sens vers les centres ; et 2) un 
systeme autonome ou vegetatif (of. p. 50 et 
suiv.) qui controle essentiellement la circulation, 
les organes internes, les fonctions sexuelles, 
etc. 

Le systeme endocrinien est specialise dans 
une transmission lente et continue des signaux. 
II utilise le systeme circulatoire pour couvrir de 
plus grandes distances dans I'organisme. Les 
messagers («messengers») du systeme 
endocrinien sont les hormones; elles 
proviennent de cellules secretrices et ont 
comme organe effecteur ou organe-cible (ou 


cellule-cible (= «target-ceii»), une autre glande 
ou des cellules non endocriniennes. 

Comme toutes les hormones circulent plus ou 
moins en meme temps dans le sang, il est 
necessaire que I'hormone et sa cellule-cible 
specifique puissent se reconnaitre 
mutuellement. A cet effet, les cellules-cibles 
possedent des sites de liaison specifiques 
(recepteurs) a I'hormone correspondante. Les 
affinites (of. p. 11) de ces recepteurs pour 
I'hormone doivent etre tres elevees car les 
concentrations hormonales atteignent 
seulement 10‘ 8 -10" 12 mol/l. 

En etroite collaboration avec les centres 
vegetatifs du cerveau et le systeme nerveux 
autonome, le systeme endocrinien controle la 
nutrition, le metabolisme, la croissance, le 
developpement physique et la maturation 
psychique, les mecanismes de la 
reproduction, I'adaptation a I'effort et 
I'equilibre du milieu interieur (homeostasie) (A). 
La plupart de ces fonctions essentiellement 
vegetatives se trouvent sous le controle central 
de I'hypothalamus, lui-meme influence par des 
centres superieurs du cerveau (cf. p. 290). 

Dans I'hypothalamus, des stimulations ner- 
veuses peuvent etre transformees en stimula¬ 
tions hormonales. Des cellules specialises de 
I'hypothalamus (cellules neuro-endo- 
criniennes) produisent des hormones qui, a la 
suite d’une stimulation, sont liberees dans le 
sang. 

Les substances liberees aux terminaisons 
nerveuses (acetylcholine, adrenaline, etc.) sont 
appelees, au contraire, mediateurs ou 
neurotransmetteurs car elles ne transmettent 
le signal que sur une courte distance, I'espace 
synaptique, c'est-a-dire jusqu'a la cellule 
suivante (en general, cellule nerveuse ou 
musculaire) (cf. p. 30 et suiv.). 

La medullosurrenale (cf. p. 58) occupe une 
position intermediaire ; en effet, I'adrenaline et 
la noradrenaline passent dans le sang, bien 
qu'elles fassent partie des transmetteurs du fait 
de leur structure chimique, et qu'elles soient 
aussi utilisees en tant que tels dans I'organisme. 



Systdme endocrinien et Hormones 233 



Agressions 
internes 
(MScaruamea da 

rttroaction) 


Agressions 

ext6rieures 


ContrAle de : 


Metabolisms 


Nutrition 

Circulation 

C qu W bne 

Temperature hydro-6 lectro- 

lytique 


Croissance 
et maturation 


Reproduction 


Neuro¬ 

secretion 


Lobe antSrieur 
de I'hypopbyse 




A. Regulation des fonctions v6g6tativea |vue gSnSrale) 


































234 Systeme endocrinien et Hormones 
Les hormones 

Les hormones sont des substances messa- 
geres de I'organisme. Elies assurent la 
transmission d'informations dans la regu¬ 
lation de fonctions organiques et dans la 
regulation des etapes du metabolisme. Les 
hormones sont synthetisees dans les glandes 
endocrines et (a I'exception des hormones 
tissulaires) sont transportees par voie sanguine 
vers les cellules de I'organe-cible (cellules- 
cibles). On distingue d’apres leur structure 
chimique, trois groupes d’hormones : 1. les 
hormones peptidiques (A : en bleu fonce) et 
les hormones glycoproteiques (A : en bleu 
clair) ; 2. les hormones steroidiennes (A : en 
jaune) et des hormones chimiquement 
apparentees (hormone D ; A : en jaune) ; et 
3. les hormones derivees de la tyrosine (acide 
amine) (A en orange). Les hormones 
steroidiennes sont hydrophobes. Dans le sang, 
elles sont fixees a des proteines dites proteines 
de transport qui leur sont specifiques, par 
exemple la transcortine (cortisol, progesterone) 
ou la globuline liee aux hormones sexuelles 
(testosterone, cestrogene). 

La plupart des hormones sont degradees par le 
metabolisme avant que leur action ne puisse 
etre decelee. L'hormone de croissance (STH, 
GH), par exemple, est degradee de moitie au 
bout de 20 minutes mais son effet dure toute 
une semaine. 

Les recepteurs pour les hormones peptidiques et 
glycoproteiques ainsi que pour les catecholamines se 
trouvent du cote exterieur de la membrane cellulaire 
(cf. p. 242). Pour autant qu'on le sache, ces recepteurs 
sont les chaines peptidiques (PM environ 50000 
Dalton) qui penetrent la membrane cellulaire a 
plusieurs reprises et en zig-zag. Si l'hormone se fixe a 
cet endroit, un second messager intracellulaire 
(« second messenger ») est libere du cote interne de 
la membrane. Celui-ci transmet le signal hormonal 
dans la cellule. Ce « second messager » peut etre par 
exemple I'AMPc, le GMPc, I'inositol triphosphate, le 
diacylgiycerol ou le Ca 2 * (cf. p. 242 et suiv.). Au 
contraire, les hormones steroidiennes parviennent 
elles-memes a I'interieur de la cellule pour se fixer a 
des proteines receptrices specifiques situees dans le 
cytoplasme (cf. p. 244). Les hormones thyroi'diennes 
penetrent aussi dans la cellule et se lient probablement 
aux recepteurs du noyau cellulaire. 

Une cellule-cible peut posseder plusieurs recepteurs 
differents pour la meme hormone (par ex. I'adrenaline 
qui peut se fixer aux al, a 2, pi et p2 recepteurs) ou 
des recepteurs pour differentes hormones (par ex. 
I'insuline et le glucagon). 


Hierarchie des hormones (A). Dans de nombreux 
cas, une stimulation nerveuse dans le SNC precede 
une liberation d'hormone. En premier lieu, 
I'hypothalamus (cf. p. 240 et 290) intervient comme 
relais neurohormonal. II transforme le signal nerveux 
en une liberation d'hormones dans le lobe anterieur 
de I'hypophyse (LA) ou dans le lobe posterieur de 
I'hypophyse (LP). Une grande partie des hormones 
du LA (appelees aussi hormones glandulotropes) 
commandent des glandes endocrines peripheriques 
(A : en vert olive) a partir desquelles est liberee 
l'« hormone effectrice » (A). Dans ces relais, le signal 
original peut non seulement etre amplifie, mais encore 
etre module plusieurs fois (regulation par retroaction; 
cf. p. 238). 

La liberation des hormones du LA est 

commandee par des hormones de rang superieur : 

ce sont les hormones de Vhypothaiamus (A et cf. p. 
240). Ici, il faut distinguer les hormones qui favorisent 
cette liberation (releasing hormone = RH) de celles 
qui la freinent (inhibiting hormone = IH) (A et tableau 
p. 235). 

Les hormones du LP (ADH, ocytocine) sont 
synthetisees dans I'hypothalamus, transportees vers le 
LP ou leur liberation est provoquee par des signaux 
nerveux (cf. p. 240). Les deux hormones du LP 
agissent directement sur la cellule-cible (comme celles 
du LA) (STH, prolactine et LPH ; cf. p. 240). 

Les hormones de la medullosurrenale (A et 

cf. p. 58) sont liberees par I'intermediaire de fibres 
nerveuses vegetatives. Les hormones pancreatiques 
le sont egalement en partie mais, toutefois, elles sont 
essentiellement commandees par des signaux 
humoraux (cf. p. 246) venant du metabolisme. 

La liberation de parathormone (cf. p. 254 et 
suiv.), de calcitonine (cf. p. 256), d’al- 
dosterone (cf. p. 1 52) et d'erythropoietine (cf. 
p. 60) se fait egalement de cette fagon. 

Les hormones dites hormones tissulaires sont 
synthetisees en dehors du systeme endocrinien 
classique et, en general, agissent localement : action 
paracrine. L'angiotensine (cf. p. 152), la bradykinine 
(cf. p. 176 et 202). L'histamine (cf. p. 72 et 208), la 
serotonine (cf. p. 74) et les prostaglandines font partie 
de ce groupe. Quelques hormones agissent egalement 
sur les cellules ou elles sont liberees : elles ont une 
action autocrine (par ex. I'interleukine 2). 

Chez I'homme, les prostaglandines (PG) sont 
synthetisees a partir des acides gras de I'acide 
arachidonique (AA ; on utilise I'index 2 pour qualifier 
les prostaglandines derivant de I'AA) ou des acides 
gras essentiels apportes par I'alimentation. Dans 
I'organisme, I'AA est esterifie comme un composant de 
la membrane cellulaire phospholipidique de 
laquelle il est libere grace a une phospholipase 
A2. 
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cellulaire phosphoiipidique de laqueile il esl 
grSce £ une phospholipase A2. 

II existe trois voies principals pour la synthase 
6mm PQ h partir de I'AA : 

a| la voie de la ftpoxygSnase : le produit 
terminal principal est le 12-OH-AA (HETE) qui 
esl ch£motactique et impl»qu£ dans I'afflux 
leucocytaire eu cours de I'inflammation. 

b) la formation de leukotn6nes A. B at C. Cette 
vote est identrque & celle de la formation de 
« substance r6active lente » lors de I'anaphylaxie 
(d p 72) 

c) la vote de la cyclooxygenase des acides gras 
|inhib6e par les antimflammatoires non st eroT- 
diens tels que Taspirine) par le moyen 
d‘mterm6diaires (PGGj. PGH,). les compoe6s 
biologiquement act if s comme les PGE,. PGD,. 
PGF,.. le thromboxane (TXA*, TXB,) et la 
prostacycline (PGI,) sont formas 

Lae pnnclpaux a flats daa prostag la ndirvea 

sont: 1) sur le muscle bronch que : constriction 
par la PGF„. relaxation par la PGE,: 2) sur la 


s6c'6tion gastrointestinale : hab'tuellement inhi¬ 
bition par la PGE, ; 3) sur lut^rus : contraction 
par les PGE, et PGF*. . 4) sur le rein : natnurfcse 
en presence de PGE, et PGI,: 5) sur la douleur : 
sensibilisation nociceptive des terminaisons ner- 
veuses (inflammation) per les PGE, et PGI,; 
6) sur les plaquettes : le TXA, provoqu© 
‘aqr6gation plaquettaire. la PGI, I'inhibe. 

La forte concentration de prostaglandin®* 
dans le sperme contribue probablement au 
relAchement de I’uttrus. ce qu» faolite le 
mouvement des spermatozoldes dans le col 
uttrin (cf. p. 266) 

Nomenclature dee hormones et abr+via- 
tiona. La nomenclature Internationale conseill£e 
en 1974 pour les hormones de liberation 
(releasing-hormones — RH) ou les facteurs de 
liberation (releasing-factors — RF) hypothala- 
miques comporte la termmaison « stimuline » 
ou ■ Iib6rine » Oe mftme. lee hormones 
•nhibitrices (inhibitor hormones — IH) hypo- 
thalamiques portent la termmaison « statme > 
et les hormones du LA. la terminaison 
< tropine ». 


Appellation recommand£e * 

Synonymes 

Abr6viations 

Hypothalamus 

Comcostimuline 


Corticotropine- RH 

CRF. CRH. ACTH-RH 

Gonadohb^nr.e ” 


RH de 1‘hormone 

FSH-RH, FSH-RF 

M6lanostimulme 


folliculino-stimulante 

RH de I'hormone •• 
luttmisante 
M6lanotropine-RH 

LH-RH. LH-RF 

MRF. MRH 

Meianostatme 


M\ eianot ropi ne-1H 

MIF. MIH 

Prolactostatme 


Prolectme-IH (= Dopamine) 

PIF. PIH 

Somatostimuline 


RH de la somatotropine 

SRF. SRH. GH-RH 

Somatosiatine *** 


IH de la somatotropine 

SIH. GH-IH 

Thyreostimuline 


RH de la thyrotropine 

TRF. TRH 

Lobe ant6rieur de 

Ihypophyse 


Corticotropine 


Hormone adr£nocorticotrope 

ACTH 

Folliculotropine 


Hormone folhculino- 

FSH 

Luttotropine 


stimulante 

Hormone Iut6irusante (hor- 

LH. ICSH 

MAIanoirocrve 


morw stimulant les cellules 
interstitielles) 

Hormone stimulant les 

MSH 

Somatotropin© 


melanocytes 

Hormone de croissance 

STH. GH 

Thyrotropine 


Hormone stimulant la 

TSH 

Prolectme 


thyroide 

Hormone iut6otrope. mammo- 

PRL. LTH. PROL 

Lob* postoricur dB 

tropine, hormone lectog£r>© 

Ihypophyse 


Ocytocine ou Okytocine 

Vasopressine. hormone antidiur6tique 

ADH. AVP 


• Le plus souvent 'ccommandee par lUPAC-lUB Comm, on Biochemical Nomenclature (1974) 

•• Les hormones de liberation pour la LH et la FSH sont identiques 

••• Auss* lib£ree par le pancreas et d'autres organes 
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Lobe antftrieur 

Hypothalamus da rhypophyee 



Giandea endocrinea 
pMpMrlquaa 



Testicula 


Follicule 

overien 


Corps 




Cortico- 

aurrinale 


transport axoplasmique 

ADH 



transport axoptssmique 

Ocytocins 
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Medullo- 

surrenale 
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Rein 


Pancrtas 
Cellules 0 
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Thyroid* 
Cellules C 


A. Lea hormone* (except^ le* hormones tiaeuleire*) 
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Hormone effectrice 


Testosterone 


(Estrogines 


TiSodothyronlns fTJ 


Somatomedme 
(lacteura da cnxaaanoel 


Corticosteroid es 


Somatostetine (SIHI 

Glucagon 
Insulin* 


t- 


Parathormone |PTH| 


Calcitonme (CT) 


Fonctkm (simplifies) 



Antagonist*-1 


AmagonfSta ■ 


I’homme f 


cNei b«« tiatracicns 

(*gm*ntation da la 
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Regulation par retroaction. 

Principes d’aetion des hormones 

La retroaction (« feedback ») est un processus 
par lequel la reponse a un signal (par exemple, 
la reponse de la cellule a une stimulation 
hormonale) influence, par voie de retour, la 
structure emettrice du signal (dans I'exemple, la 
glande endocrine). Dans la retroaction 
positive (rare), la reponse va amplifier le signal 
original ce qui conduit a une reponse elle-meme 
amplifiee, et ainsi de suite (cf. par exemple p. 
264). Dans la retroaction negative, la reponse 
du recepteur va reduire le signal declencheur 
original. Comme la plupart des mecanismes de 
regulation de I'organisme, les actions des 
hormones sont soumises a une telle retroaction 
negative. 

Les releasing hormones de !\hypothalamus (par 
exemple, la CRH) provoquent la liberation de 
I'hormone glandulotrope correspondante du 
lobe anterieur de I'hypophyse (dans I'exemple, 
I'ACTH ou corticotropine) qui, elle-meme, 
influence la glande endocrine peripherique 
(dans I'exemple, la corticosurrenale) (A1). 
L'hormone effectrice excretee (ici, le cortisol) 
agit non seulement sur la cellule-cible mais 
encore inhibe en retour la liberation de la 
releasing hormone par I'hypothalamus (A3 et 
A4), avec pour resultat une diminution de la 
quantite d'hormone terminale liberee (A5-A7). 
L'inhibition de la liberation de la releasing 
hormone est ainsi assuree (A7), etc. 

La retroaction peut egalement s'effectuer si, par 
exemple, l'hormone du LA inhibe I'hypo- 
thalamus ou bien si l'hormone du LA ou les 
cellules produisant l'hormone terminale sont 
inhibees par l'hormone terminale elle-meme, 
comme c'est le cas avec la TSH ou I'ACTH 
(autoinhibition ; A. en bas a droite). Le 
metabolite controle par l'hormone (par exemple, 
la concentration plasmatique de Ca 2+ ) peut lui- 
meme regler la liberation de cette hormone 
(dans I'exemple, la parathormone ; cf. p. 254 et 
suiv.). La retroaction concerne egalement les 

signaux nerveux (circuit de controle 

neuroendocrine), par exemple dans te controle 
endocrine de notre conduite alimentaire (niveau 
de glycemie 4 faim ; homeostasie osmotique et 
hydriqueT soif. etc.). 

Les hormones de « rang superieur » dirigent 
non seulement la synthese et la liberation de 
l'hormone effectrice mais encore influencent la 

croissance des glandes endocrines 


peripheriques. Par exemple, la concentration 
de l'hormone effectrice dans le sang peut etre 
encore trop faible malgre une synthese et une 
liberation maximales par les cellules 
glandulaires presentes. Ces cellules vont, alors, 
se multiplier jusqu'a ce que I'effet de retroaction 
de l'hormone effectrice synthetisee soit suffisant 
pour inhiber la ' glande endocrine superieure 
correspondante (voir la formation des goitres, p. 
252). Une telle hypertrophie compensatrice 
(croissance compensatrice) d'une glande endo¬ 
crine peripherique peut aussi s'observer, par 
exemple apres ablation chirurgicale partielle de 
la glande. La glande en question augmente en 
taille et en fonction endocrine jusqu'a ce que sa 
secretion initiale soit retablie. 

Les hormones de synthese administrees (par 
exemple la cortisone) presentent la meme 
action inhibitrice sur la liberation des hormones 
glandulotropes (dans I'exemple. I'ACTH) que les 
hormones liberees physiologiquement par la 
glande peripherique (dans I'exemple, la cortico¬ 
surrenale). L'administration continue d'une 
hormone peripherique entraine ainsi une 
inhibition et une regression du rythme de 
production normale de cette hormone :atrophie 
compensatrice. 

On appelle phenomene de rebond (« rebound 
phenomenon »), une liberation, passagerement 
sus-normale, d'une hormone de rang superieur 
(LA) en reponse a une interruption de la 
production de l'hormone peripherique. 

La principale action des hormones sur les 

cellules-cibles est de controler leur 
metabolisme, ceci de 3 fagons : 1) modification 
de la configuration des enzymes (mecanismes 
allosteriques), qui a pour consequence une 
modification directe de I'activite enzymatique, 2) 
inhibition ou stimulation (induction) de la 
synthese enzymatique, 3) modification de la 
disponibilite du substrat aux reactions 
enzymatiques, par exemple, par modification de 
la permeabilite membranaire. L'insuline utilise 
ces trois voies pour modifier la disponibilite 
intracellulaire du glucose. Pour cela, un 
«programme» cellulaire est initie par la 
phosphorylation intracellulaire des sous-unites p 
des recepteurs membranaires a l'insuline 
lorsque cette derniere entre a leur contact (cf. p. 
248) 
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Systeme hypothalamo-hypophysaire 

Certains neurones de I'hypothalamus sont en 
mesure de secreter des hormones : neurose¬ 
cretion. Les hormones ainsi formees dans la 
cellule nerveuse ne sont pas liberees, comme 
les mediateurs, dans un espace synaptique (cf. 
p. 54 et suiv.) mais directement dans le sang. 

Les hormones des neurones neurosecreteurs 
de I'hypothalamus moyen sont synthetisees 
dans le reticulum endoplasmique du soma (cf. 
p. 23). Ensuite, elles passent dans I'appareil de 
Golgi ou elles sont incluses dans des granules 
de 100 a 300 nm de diametre, limites par une 
membrane. Dans les axones, ces granules 
migrent vers les terminaisons nerveuses 
(transport axoplasmique ; cf. p. 22). 
L'ocytocine et I'ADH sont transportees de cette 
maniere jusqu’au lobe posterieur de I'hypophyse 
et les releasing hormone jusqu'a Yeminance 
mediane de I'hypothalamus (voir ci-dessous). 

Au niveau des terminaisons nerveuses, la 
liberation dans le sang des granules 
contenant les hormones se fait grace aux 
potentiels d'action (cf. p. 26 et suiv.). Comme 
lors de la liberation des neurotransmetteurs (cf. 
p. 56), le Ca 2+ penetre dans la terminaison 
nerveuse. La duree des potentiels d'action dans 
les nerfs neurosecreteurs est 10 fois plus 
grande que dans les autres nerfs, ce qui assure 
une liberation d'hormone suffisante. 

Les hormones du lobe posterieur de 
I'hypophyse, c'est-a-dire I'hormone anti- 
diuretique (vasopressine) et l'ocytocine, et 
celles de la medullosurrenale, I'adrenaline et la 
noradrenaline (cf. p. 58), passent directement 
des nerfs neurosecreteurs dans la circulation 
generate. 

Les releasing hormones (RH) (hormones de 
liberation) du lobe anterieur de I'hypophyse 
(LA) ou adenohypophyse sont, en premier lieu, 
deversees dans un systeme porte a partir des 
neurones neurosecreteurs de I'hypothalamus. 
Elles parviennent ainsi, par une voie sanguine 
courte, au systeme capillaire du LA, ou elles 
provoquent par I’intermediaire de seconds 
messagers (cf. p. 242) la liberation des 
hormones du LA dans la circulation generale 
(A). 

La regulation de la liberation des RH se fait par 
retroaction (cf. p. 238) provoquee par la 
concentration plasmatique de I'hormone hypo- 
physaire concernee ou de I'hormone effectrice. 

Pour certaines hormones du lobe anterieur, il 


existe egalement des inhibiting hormones (IH) 
(hormones inhibitrices) provenant egalement 
de I'hypothalamus et rejoignant le LA par le 
systeme porte. Une diminution de la liberation 
d'une IH a done pour effet une augmentation de 
la liberation de I'hormone correspondante du LA 
(cf. p. 236 et suiv.). 

Pour permettre une secretion normale de cer¬ 
taines hormones du LA, la presence dans le 
sang d’hormones supplementaires est 
necessaire. Ainsi, en plus des SRH et SIH, des 
glucocorticoides et des hormones thyroidiennes 
participent a la liberation de STH. 

L'hypothalamus est en relation etroite avec le 
systeme limbique, la formation reticulee et 
(par I'intermediaire du thalamus) le cortex (cf. 
p. 290). Le systeme endocrinien participe ainsi 
a la regulation vegetative (equilibre energetique 
et hydrique, circulation et respiration). 
Cependant, il est egalement dependant du 
rythme veille-sommeil, de facteurs psycho- 
emotionnels. Des stress peuvent provoquer 
chez la femme des saignements menstruels par 
I'intermediaire d'hormones (cf. p. 262 et suiv.). 
Au niveau du LA, les hormones suivantes sont 
secretees (cf. p. 236 et suiv.) : STH (cf. ci- 
dessous). ACTH (agit sur la corticosurrenale ; 
cf. p. 246 et suiv. et p. 260). TSH (agit sur la 
thyroi'de ; cf. p. 250 et suiv.), FSH et LH (ICSH) 
(agissent sur les ovaires et les testicules ; cf. p. 
262 et suiv.) et prolactine (agit principalement 
sur les glandes mammaires; cf. p.264). 

L'ACTH, la TSH, la FSH et la LH agissent sur 
des glandes endocrines subalternes et sont de 
ce fait des hormones trophiques ou 
glandulotropes. La prolactine est non 
glandulotrope, la STH agit des deux manieres. 

L'hormone de croissance STH controle la 
croissance du squelette et certains processus 
metaboliques (cf. p. 246 et suiv.); ici, la 
somatomedine (provenant du foie) serf d'in- 
termediaire, par exemple lors de I'incorporation 
des sulfates ou lors de la synthese proteique 
dans le cartilage. La somatomedine C (= insu¬ 
lin-like growth factor = IGF ; action tissulaire 
semblable a I'insuline) inhibe aussi la liberation 
de la STH dans le LA (retroaction negative). 
Sans I'intermediaire des somatomedines, la 
STH est lipo- et glycogenolytique. Le LA libere 
en outre la p-endorphine et une hormone lipo- 
trope (3-LPH) dont le role physiologique reste 
encore obscur. Tout comme I'ACTH, ces deux 
hormones sont formees par la pro-opiomelano- 
cortine (POMC). 
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Transmission cellulaire du message hormonal 

Les hormones passent par I'espace extracellulaire, 
jouant le role de « signal » ou de « messager » 
(premier messager = « first messenger ») et 
parviennent jusqu'a la cellule-cible. Pour les hormones 
autres que les hormones lipophiles (par ex. les hor¬ 
mones steroides. cf. p. 244 et suiv. ; les hormones 
thyroidiennes, cf. p. 250 et suiv. ; et le calcitriol = 
vitamine D. cf. p. 151 et 254 et suiv.) fexterieur 
de la membrane de la cellule-cible possede des 
recepteurs hormonaux specifiques a chaque 
hormone, fixant celle-ci avec une haute affinite. 
Suite a cette liaison hormone-recepteur (avec 
quelques exceptions comme par ex. I'insuline ; 
cf. p. 248), et a certaines reactions entre les 
proteines cellulaires membranaires (et parfois 
aussi les phospholipides), il y a liberation de 
seconds messagers a Tinterieur de la cellule. 
Parmi ceux-ci on distingue Tadenosine 
monophosphate cyclique et la guanosine 
monophosphate cyclique (AMPc, GMPc), 
l'inositol-1.4.5-triphosphate (IP3) et le 1,2- 
diacylglycerol (DAG). Bien que la specificite de 
Taction hormone soit liee aux recepteurs de la 
cellule-cible, beaucoup d'hormones peuvent 
avoir le meme second messager. De plus, la 
concentration de celui-ci dans la cellule peut 
etre augmentee par une hormone mais 
diminuee par une autre. Les cellules possedent 
souvent differents types de recepteurs pour une 
meme et seule hormone. 

L'AMPc comme second messager 

Pour qu'une reponse cellulaire faisant intervenir I'AMPc 
ait lieu, la membrane cellulaire de la cellule-cible doit 
contenir en plus du recepteur une proteine regulatrice 
des nucleotides liee a la guanidine ; cette proteine peut 
etre stimulante et/ou inhibante, Gs et Gi (A). Ces 
proteines sont composees de trois sous-unites as (ou 
ai), p et y. Au repos, a est lie a la guanosine 
diphosphate (GDP). Lorsque I'hormone reagit avec le 
recepteur, le complexe H-R ainsi forme se lie a la Gs- 
GDP (ou Gi-GDP). La GDP est alors remplacee par la 
guanosine triphosphate cytosolique (GTP) et au meme 
instant p-y et H-R se partagent. Ce mecanisme requiert 
la presence de Mg 2 *. L'as-GTP ou ai-GTP ainsi formee 
active I'adenyl-cyclase intra-membranaire, avec 
comme consequence une elevation de I'AMPc tandis 
que I'ai-GTP (par I'intermediaire de cofacteurs 
inconnus, peut-etre y) I'inhibe (chute de I'AMPc). 

Les hormones agissant par I'intermediaire de Gs et 
entrafnant une elevation de 

I'AMPc sont les suivantes : glucagon, VIP, ocytocine, 
adenosine (recepteurs A 2 ), serotonine (rec. S 2 ), 
secretine, PGE 2 , PGI 2 , histamine (rec. H 2 ), adiuretine 
(rec. VP 2 ), LH, FSH. TSH, ACTH, adrenaline (rec. B, et 
p 2 ), corticoliberine et somatoliberine. 


D'autres hormones ou les memes hormones agissent 
sur un recepteur different par I'intermediaire de Gi et 
diminuent I'AMPc : acetylcholine (rec. M 2 ), 
somatostatine, opioi'de, angiotensine II, adrenaline 
(rec. a 2 ), adenosine (rec. A,), dopamine (rec. D 2 ), 
serotonine (rec. S 1a ) et d'autres. 

La toxine cholerique bloque la GTPase. De ce fait, 
son action de « rupture » sur I'adenyl-cyclase est 
supprimee et la concentration d'AMPc augmente 
jusqu'a des valeurs extremes (voir les consequences 
sur la cellule intestinale p. 228). La toxine 
pertussique (coqueluche) inhibe la proteine Gi, 
supprimant ainsi ses effets inhibiteurs sur 
I'adenylcyclase, et provoque par la meme une 
augmentation de I'AMPc intracellulaire. 

L'AMPc active les proteines kinases (type A) 
responsables de la phosphorylation des proteines 

(enzymes ou proteines membranaires. incluant les 
recepteurs eux-memes ; A). La reponse specifique de 
la cellule depend de la nature de la proteine 
phosphorylee. Celle-ci est elle-meme controlee par la 
proteine kinase presente dans cette meme cellule- 
cible. 

Une autre sorte de specificite peut etre obtenue par le 
fait que la phosphorylation active certaines enzymes et 
en inactive d'autres. Ainsi, I'AMPc a une double action 
glycolytique la phosphorylation inactive la 
glycogenosynthe-tase (qui favorise la formation de 
glycogene) tandis qu'elle active la phosphorylase (qui 
catalyse la glycogenolyse). 

En regie generale, pour modifier la chaine 
d'information, I'a-GTP est transformee par faction de la 
GTPase activee en a-GDP, qui eventuellement se 
reunit avec (5-y pour former le G-GDP. Ulterieurement, 
I'AMPc est inactive par une phosphodiesterase en 
5'-AMP ; de meme les proteines anterieurement 
phospho-rylees peuvent etre dephosphorylees par des 
phosphatases. L'inhibition de la reaction AMPc 4 
5'-AMP par la theophylline ou par la cafeine entraine 
une prolongation de la duree de vie de I'AMPc, et ainsi 
de I'effet de I'hormone correspondante. 

Par I'intermediaire des Gs, Gi et autres proteines G 
(Go, Gk) les canaux ioniques et les pompes ioniques 
(K + , Ca 2+ ) peuvent aussi etre regules sans 

fintervention de I'adenyl-cyclase. 

L'inositol triphosphate (IPa) et le 1.2-diacylgiycerol 
(DAG) comme second messager 

Par suite de la liaison hormone extracellulaire- 
recepteur, et une fois de plus grace a faction des 
proteines G (cf. ci-dessus), dans ce cas Gp et autres, 
la phosholipase C presente sur la face interne de la 
membrane cellulaire est activee. Cette enzyme trans¬ 
forme le phosphatidyl inositol-4,5-diphosphate 
(PiP2) de la membrane cellulaire en IP 3 et DAG (cf p. 
242), qui en tant que seconds messagers,ont 
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differents effets (B). L'effet du DAG est 
beaucoup plus durable que celui de l'IP3 par le 
fait que le Ca 2+ libere par ce dernier (voir ci- 
dessous) est immediatement pompe. 

Le DAG lipophile reste dans la membrane 
cellulaire ou il active la proteine kinase C. qui 
parmi d'autres fonctions, permet la phosphoryla¬ 
tion et ainsi I'activation des proteines de 
transport pour les echanges Na7H+. II en 
resulte une augmentation du pH cellulaire, 
signal important pour bon nombre d'evenements 
cellulaires (par ex. la synthese d'ADN). L'acide 
arachidonique qui peut etre libere par le (ou a 
partir du) DAG exerce par I’intermediaire de ses 
metabolites, les prostaglandines et -cyclines (cf. 
p. 234 et suiv.), plusieurs autres effets sur le 
metabolisme cellulaire. 

En passant par le cytoplasme, l'IP3 atteint et 
vide les reserves de Ca 2+ de la cellule (ER) si 
bien que le Ca 2+ peut alors, en tant que 
troisieme messager, modifier plusieurs fonctions 
cellulaires. Le Ca 2+ peut se Her a la calmodu- 
line (cf. p. 17 et p. 44) comme un intermediaire 
possible de reactions cellulaires. 

Les hormones comme I'adrenaline (rec. al), 
I'acetylcholine (rec. Ml, la serotonine (rec. SI), 
la thyreoliberine, la CCK, I'adiuretine (rec. VP1), 
I'histamine (rec. HI) et le thromboxane agissent 
par I'intermediaire de IP3 et DAG. 

Les hormones a recepteurs intracellulaires 

Les hormones steroides (cf. p. 237, en jaune), 
le calcitriol ou vitamine D3 (1,25- 
dihydroxycholecalciferol) et les hormones 
thyroidiennes ont en commun avec les autres 
hormones la specificite de la reponse 
cellulaire, bien que le deroulement de la chaine 
des reactions biochimiques intracellulaires soit 
tres differente. Contrairement aux hormones 
peptidiques hydrophiles (p. 242), les hormones 
steroides traversent relativement facilement la 
membrane cellulaire grace a leur bonne 
liposolubilite. Elies trouvent dans leurs cellules- 
cibles respectives la proteine cytoplasmique 
de liaison (proteine « receptrice », C), qui leur 
est specifique et a laquelle elles se lient : 
transformation. L'hormone ne peut agir que si 
la liaison hormone-recepteur s'effectue ; pris 
separement, aucun des deux composants n'a 
d’effet. 

Une cellule-cible peut contenir plusieurs pro¬ 
teines receptrices pour une meme hormone (par 
ex. I'estradiol) ; d'autres cellules peuvent avoir 
des recepteurs pour differentes hormones (par 


ex. I'estradiol et la progesterone). La concentra¬ 
tion de la proteine receptrice est variable : par 
exemple, I'estradiol peut provoquer une aug¬ 
mentation du nombre des recepteurs a la 
progesterone dans les cellules-cibles de la 
progesterone. 

Le complexe proteine receptrice-hormone 
migre, apres sa formation, dans le noyau 
cellulaire (translocation ; cf. structure 
cellulaire, p. 18 et suiv.). II y stimule une 
augmentation de la formation de I'ARNm, 
c'est-a-dire que la transcription ADN-ARNm 
est influencee par le couple recepteur-hormone 
(induction). 

Le fonctionnement des genes structuraux d'un 
chromosome, a partir desquels sont formes les 
ARNm, depend presque exclusivement d'un 
gene operateur. Un represseur forme par un 
gene regulateur peut inactiver le gene 
operateur. L'effet de l'hormone consiste 
probablement a inactiver ce represseur : le 
gene operateur devient ainsi a nouveau 
fonctionnel et I'ARNm est produit en plus grande 
quantite. 

L'ARNm (cf. p. 3) quitte le noyau et migre vers 
les ribosomes, lieu de synthese des proteines. 
A ce niveau, le nombre plus eleve de matrices 
(ARNm) permet une transcription accrue de 
proteines (translation). De plus, la presence 
d'ARNr est necessaire ainsi que celle d'ARNt 
(cf. p. 3) pour I'activation des acides amines qui 
entrent en jeu. La production accrue des 
proteines (par ex. le PIA. p. 151) par cette 
induction conduit alors a la reponse cellulaire 
proprement dite (C). 

Les glucocorticoTdes induisent, notamment, 
une serie d'enzymes qui conduisent a une 
augmentation de la glycemie (cf. p. 260). Une 
induction des enzymes de la neoglucogenese 
(comme la glucose-6-phosphatase ou la pyru¬ 
vate-carboxylase) et des enzymes stimulant la 
transformation d'acides amines en glucose 
(tryptophane-pyrolase, tyrosine-a-cetogluta- 
rate-transaminase) participe egalement a cette 
augmentation de la glycemie. 

La proteine induite par le 1,25-dihydroxycho- 
lecalciferol influence le transport du Ca 2+ (cf. p. 
254 et suiv.). 

La triiodothyronine, hormone thryoidienne (T3; 
cf. p. 250 et suiv.) se fixe dans la cellule aux 
recepteurs nucleates et developpe ainsi ses actions 
metaboliques par instruction enzymatique. 
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Metabolisme des hydrates de carbone. 

Hormones pancreatiques 

Le glucose est le principal support energetique du 
metabolisme chez I'homme; le cerveau et les 
erythrocytes sont totalement dependants du glucose. 
La glycemie ( concentration du glucose sanguin) se 
trouve au centre du metabolisme energetique. Elle est 
fixee, d'une part, par la consommation de glucose et, 
d'autre part, par la synthese du glucose et son 
absorption alimentaire. 

Les notions qui suivent sont importantes pour 
comprendre le metabolisme des hydrates de carbone 
(A): 

1. Glycolyse : au sens strict du terme, la glycolyse est 
la degradation anaerobie du glucose en lactate (cf. p. 
46) ; dans un sens plus large, c'est egalement la 
combustion aerobie du glucose. La glycolyse 
anaerobie se produit dans les erythrocytes, dans la 
medullaire renale et en partie (cf. p. 46) dans le muscle 
squelettique. La degradation aerobie du glucose a lieu 
principalement dans le SNC, dans le muscle 
squelettique et dans la pluplart des autres organes. 

2. Glycogenese : c'est la formation de glycogene a 
partir du glucose ; elle s'effectue dans le foie et le 
muscle. La glycogenese realise le stockage du glucose 
et stabilise la glycemie. Le glycogene ne peut etre 
stocke dans le muscle que pour les besoins propres de 
celui-ci. 

3. La glycogenolyse est la degradation du glycogene 
en glucose, c'est done le phenomene inverse de la 
glycogenese. 

4. La neoglycogenese (dans le foie et le cortex renal) 
est la synthese de glucose a partir de substances non 
glucidiques, e'est-a-dire des acides amines (a partir 
des proteines musculaires), du lactate (provenant de la 
glycolyse anaerobie du muscle et de I'erythrocyte) et 
du glycerol (provenant de la degradation des lipides). 

5. La lipolyse est la degradation des lipides avec 
formation de glycerol et d'acides gras libres. 

6. La lipogenose est la synthese des lipides (stockes 
ensuite dans le tissu adipeux). 

Les cellules secretrices des flots de Langerhans du 
pancreas jouent un role preponderant dans le 
metabolisme des hydrates de carbone. Les cellules A. 
B et D des Tlots forment une sorte de syncitium 
fonctionnel (gap junctions ; cf. p. 7). Les cellules A (ou 
a; 25% des cellules) produisent le glucagon, les 
cellules B ou cellules p (60 % des cellules), 
I'insuline. En plus, il y a formation de somatostatine 
dans les cellules D (cf. p. 208). Ces hormones ont 
probablement une influence purement locale sur leur 
formation reciproque (action paracrine). 

Les principales fonctions des hormones 
pancreatiques sont : 1) Stocker les aliments (pris lors 
d'un repas) sous forme de glycogene et de graisse 
(insuline) ; 2) mobiliser a nouveau les reserves 


energetiques pendant le jeune ou le travail, en 
situation de stress, etc. (glucagon ; voir aussi les effets 
de I'adrenaline, p. 58) ; et 3) maintenir, ainsi, la 
glycemie constante (A). 

Les effets du glucagon et de I'adrenaline (p-recepteurs) 
deviennent effectifs grace a I'AMPc (cf. p. 242). Le « 
second messager » de I'insuline et des a-recepteurs 
(Ca 2+ ?) n'est pas connu avec certitude. 

Insuline 

Le pancreas renferme environ 6 a 10 mg d'insuline 
dont 2 mg environ sont excretes par jour. Si on injecte 
4 pg d'insuline par kilogramme de poids corporel, la 
glycemie baisse a peu pres de moitie. La demi-vie de 
I'insuline est d'environ 10 a 30 minutes, elle est 
essentiellement degradee dans le foie et le rein. 

Synthese de I'insuline : I'insuline est un peptide 
constitue de 51 acides amines, forme a partir de la pro- 
insuline (84 acides amines) par elimination de la 
chalne C. Elle contient 2 chalnes (A et B) reliees par 2 
ponts disulfure (pont S-S). La pro-insuline est formee 
dans le reticulum endoplasmique des cellules B. Avec 
la participation de I'appareil de Golgi, il se forme des 
granules contenant I'insuline. Grace a \AMPc ces 
derniers liberent leur contenu par exocytose (cf. p. 4) 
dans le milieu extracellulaire. 

Le principal stimulus de la secretion d’insuline est 
une augmentation de la glycemie (B), Les etapes de la 
secretion d'insuline sont les suivantes : f du glucose 
plasmatique f j du glucose cellulaire 4 t ATP 
cellulaire 4 fermeture des canaux K+ 4 depolarisation 
4 ouverture des canaux Ca 2+ 4 T du Ca 2+ 
cytoplasmique 4 (a) secretion d'insuline par exocytose 
et, par retroaction negative, (b) reouverture des canaux 
K+. 

Le glucagon (localement dans le pancreas, cf. ci- 
dessus) et les hormones du tractus digestif, secretine, 
gastrine (cette derniere pouvant agir indirectement par 
la secretine) et le polypeptide inhibiteur gastrique (GIF 
= gastric inhibitory polypeotide) stimulent aussi la 
liberation d'insuline. Eventuellement, il existe aussi un 
polypeptide liberant I'insuline (IRP = insulin releasing 
polypeptide), Par ailleurs, plusieurs acides amines 
(lysine, arginine, leucine) et une serie d'autres 
hormones (STH. ACTH, TSFI et quelques hormones 
stero'ides) provoquent une augmentation de la 
secretion d'insuline. L‘adrenaline et la noradrenaline 
(a-recepteurs) freinent la liberation d'insuline (A, B). 

Par exemple, une glycemie trap faible sera enregistree 
par le SNC (chemorecepteurs sensibles au glucose) et 
entraTnera, par voie reflexe, une augmentation de la 
liberation d'adrenaline (cf. p. 58). 

Le recepteur a insuline est compose de deux sous- 
unites a qui lient I'hormone et de deux sous-unites (3 
(transmembranaires) qui sont des proteines-kinases 
specifiques de la tyrosine activee par I'insuline en 
moins d'une minute. 
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L'etape suivante consiste en un changement des flux 
de K + (par le moyen des canaux K + ATP dependants) et 
le complexe hormone-recepteur est internalise. Les 
effets ulterieurs (ou parallels ?) de I'insuline sur le 
metabolisme intermediaire et sur la croissance sont 
inconnus. 

Actions de I'insuline (A, B, C) : I'insuline assure le 
stockage du glucose, principalement dans le foie, ou 
elle augmente I'absorption du glucose par les cellules 
et conduit a une augmentation de la glycolyse et de la 
glycogenese intracellulaire. De cette maniere, 
I'hyperglycemie qui suit une prise alimentaire est 
ramenee rapidement a une valeur plus basse. Environ 
2/3 du glucose absorbe dans I'intestin en periode 
postprandiale sont temporairement stockes par ce 
moyen, de maniere a echelonner leur remobilisation 
durant les periodes de « jeune ». Ceci assure avant 
tout au SNC, qui est fortement dependant du glucose, 
un apport suffisant en glucose relativement peu 
dependant des prises alimentaires. L'insuline assure 
egalement le stockage des acides animes sous forme 
de proteines, principalement dans le muscle 
squelettique (anabolisme). Elle permet la croissance 
et influence la repartition du K+ dans I'organisme (cf 
p. 148). 

Un exces d'insuline se traduit par une hypo¬ 
glycemie, qui pour des valeurs < a environ 2 mmol/l (< 
0,35 g/l) entraine des desordres metaboliques 
cerebraux (avec possibility de coma) pouvant 
rapidement aboutir a la mort : c'est le choc 
hypoglycemique. 

Une absorption excessive d'hydrates de carbone 
(surcharge adipeuse) depasse la capacity de stockage 
en glycogene si bien que le foie transforme le glucose 
en acides gras. Ceux-ci sont convoyes vers le tissu 
adipeux et accumules sous forme de triglycerides. 
Leur mobilisation et le catabolisme des graisses en 
acides gras libres (lipolyse) est inhibe par I'insuline (cf. 
p. 220 et suiv.). 

Le diabete sucre peut etre cause par : 1. un manque 
d'insuline (type I) ; 2. une diminution du nombre de 
recepteurs fonctionnels a I'insuline (type II, comme par 
ex. dans I'obesite ou I'uremie) ; 3. une diminution de 
I'affinite des recepteurs a I'insuline (par ex. dans 
I'acidose ou par suite d'un exces de glucocorticoi'des) ; 
4. une surabondance d'hormones hyperglycemiantes 
(glucagon, STH ; voir ci-dessous). II est caracterise par 
une augmentation de la concentration en glucose 
(hyperglycemie), pouvant conduire a la glucosurie 
(cf. p. 128, 142). De plus, dans les situations (1) et (3), 
il n’y a pas d'inhibition de la lipolyse (voir ci-dessus) ce 
qui signifie qu'une grande quantite d'acides gras est 
liberee. Bien qu'une partie des acides gras puisse etre 
utilisee pour la production d'energie par I'intermediaire 
de I'acetyl CoA, les autres provoquent une 
augmentation de I'acide acetique et, a partir de la, 
d'acide p-oxybutyrique (acidose metabolique, cf. p. 
114) et d'acetone (cetose). Puisque la synthese 
hepatique des graisses est independante de I'insuline, 
une grande quantite d'acides gras libres est utilisee et 


s'accumule sous forme de triglycerides au niveau du 
foie (adipose hepatique). 

Glucagon 

Le glucagon est une hormone peptidique comprenant 
29 acides amines. II est synthetise dans les cellules A 
du pancreas. Comme I'insuline, il est stocke dans des 
granules et excrete par exocytose. 

Les stimuli essentiels entraTnant la secretion de 
glucagon sont la faim (hypoglycemie. B) et un exces 
d'acides amines. Une excitation du sympathique (via 
les p-recepteurs ; A) et une diminutuion de la 
concentration plasmatique en acides gras provoquent 
egalement une secretion de glucagon. Une 
hyperglycemie inhibe la liberation de glucagon. 

Le glucagon (A, B, C) est un antagoniste de I’insuline ; 
son effet principal consiste a augmenter la glycemie 
et done assurer partout I'approvisionnement en 
glucose par: 

a) une augmentation de la glycogenolyse (dans le foie 
et non dans le muscle), et 

b) une augmentation de la neoglucogenese a partir du 
lactate, des acides amines (degradation des proteines 
= catabolisme) et du glycerol (provenant de la lipolyse). 

Une augmentation de la concentration plasmatique en 
acides amines eleve la secretion d'insuline ce qui, en 
I'absence d'apport simultane de glucose, aboutirait a 
une hypoglycemie. Celle-ci est contrecarree par une 
liberation de glucagon (hyperglycemiant) provoquee 
egalement par les acides amines. De plus d'ailleurs, le 
glucagon entraine une augmentation de la 
neoglucogenese a partir des acides amines, Ainsi, ces 
derniers alimentent en partie le metabolisme 
energetique. Si, par exemple, un patient regoit une 
perfusion d'acides amines pour stimuler la synthese 
proteique, il faut, en meme temps, lui administrer du 
glucose pour empecher la combustion de ces acides 
amines. 

La somatostatine (SIH) est un inhibiteur de la 
liberation d'insuline et du glucagon (action paracrine) ; 
elle diminue la vitesse d'assimilation de tous les 
nutriments au niveau du tube digestif. Les 
concentrations plasmatiques elevees en glucose, 
acides animes et acides gras favorisent sa liberation. 
Les catecholamines inhibent sa secretion. La SIH a 
egalement un effet inhibiteur sur la motilite et la 
secretion du tube digestif. Ainsi, c'est probablement en 
partie par une boucle de retroaction qu'elle empeche 
une surcharge alimentaire rapide. Elle peut aussi agir 
comme une hormone antiobesite. 

La somatotropine (STH) agit a court terme comme 
I'insuline (par I'intermediaire de la somatomedine) 
mais, a long terme, elle est hyperglycemiante 
(stimulation de la croissance). 

L’influence des glucocorticoi'des sur le metabolisme 
des hydrates de carbone (C) est expliquee plus en 
detail a la p. 260. 
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Hormones thyroi'diennes 

La thyroTde est formee de follicules arrondis (de 50 a 
500 pm de diametre), dont les cellules produisent les 
deux hormones thyro'i'diennes : la thyroxine (T 4 ; 
prohormone) et la triiodothyronine (T 3 ; hormone 
active). Les cellules parafolliculaires ou cellules C 
synthetisent la calcitonine (cf. p. 256). T 3 agit sur la 
croissance et la maturation ainsi que, de diverses 
fagons, sur le metabolisme. 

T 3 et T 4 sont stockees dans le colloi'de des follicules 
(B) ou elles se lient a une glycoproteine, la 

thyroglobuline. 

Biochimie : Dans les ribosomes des cellules 
thyro'i'diennes, la thyroglobuline (PN = 660 000 Dalton) 
est synthetisee a partir d'acides amines puis elle migre 
dans les appareils de Golgi ou elle se lie aux hydrates 
de carbone. Tout comme pour « I'exportation » de 
certaines proteines, la thyroglobuline est « emballee » 
dans une vesicule, puis liberee dans le colloi'de par 
exocytose (A et cf. p. 12 et 13). Ici, et probablement du 
cote externe de la membrane, les fractions tyrosine 
de la thyroglobuline sont iodees. Cela necessite de 
I'iode qui, a partir du sang, est activement (ATP- 
dependant) enrichie 25 fois environ dans la cellule 
thyroi'dienne sous forme d'ions iodures (I-) (B). La 
thyrostimuline (TSH) de I'adenohypophyse, hormone 
de controle de la thyroide, stimule cette absorption de 
I- en augmentant sa capacite de transport 
(enrichissement en I- jusqu'a 250 fois), tandis que 
d'autres anions (par exemple et dans I'ordre d'efficacite 
: CI0 4 -, SCN-, N0 2 -) I'inhibent par competition. A partir 
du stock intracellulaire de I- (pool I-), cet ion est 
continuellement extrait et oxyde en iode elementaire 
ou en 13 par I'intermediaire d'une peroxydase ; I'iode 
elementaire, liee a une iode transferase, passe par 
exocytose dans I'espace folliculaire ou il reagit aussitot 
avec les 110 residus tyrosine de la thyroglobuline. Par 
ce precede, le groupement phenol des residus tyrosyl 
est iode en position 3 et/ou 5, si bien que la chaine 
proteique contient maintenant deux residus tyrosyne : 
diiodotyrosine (DIT) ou un seul monoiodotyrosine 
(MIT). Les etapes de cette synthese sont activees par 
la TSH et inhibees par le thiouracile, le thiocyanate, la 
resorcine, le glutathion et d'autres substances. 

La structure tertiaire de la thyroglobuline est telle que 
les residus de tyrosine iodes (restart dans le colloi'de) 
peuvent s'unir les uns aux autres : le groupement 
phenol d'un DIT (ou MIT) va se coupler avec un autre 
DIT par une liaison ether, de telle maniere que la 
chaine de thyroglobuline va devenir une 
tetraiodothyro-nine et (pour une extension moindre) 
une triiodothyronine (D). Ce sont les formes de 
stockage des hormones thyroi'diennes T 4 et T 3 . 

La TSH stimule egalement la liberation de T 3 et T 4 , la 
thyroglobuline du colloi'de entrant a nouveau dans la 
cellule par endocytose (C et cf. p. 12). Ces vesicules 
de pinocytose fusionnent avec les lysosomes pour 
former des phagolysosomes au niveau desquels la 
thyroglobuline est hydrolysee par des proteases. Par 


ce moyen, les hormones T 3 et T 4 sont liberees (environ 
0,2 et 1-3 mol/mol de thyroglobuline) et rejoignent le 
flux sanguin ou I'l- des MIT et DIT, qui sont egalement 
liberees, est scinde par une deiodinase et redevient 
disponible pour une resynthese hormonale. 

T 3 et T 4 dans I'organisme : T 3 est 2 a 4 fois plus 
active que T 4 et agit plus rapidement (T 3 a son effet 
maximum en quelques heures, T 4 en quelques jours). 
T 3 ne provient qu'en partie de la thyroide (20%), la 
majeure partie (80%) est produite au niveau des 
cellules-cibles par desiodation de T 4 . C'est pourquoi T 3 
est consideree comme la veritable hormone active et 
T 4 comme une prohormone (reserve). 

La conversion de T 4 en T 3 (essentiellement dans le 
foie et le rein) est catalysee par une 5'-deiodinase 
mycrosomale qui libere I'iode de I'anneau externe de 
T 4 (D). 

Si, par contre I'atome d'iode enleve provient de 
I'anneau interne (action de la 5-deiodinase), la T 4 est 
transformee en une reverse T 3 inactive (rT 3 ). 
Normalement la production de T 3 et de rT 3 en 
Peripherie est du meme ordre de grandeur (25 pg/j). La 
formation de Ta diminue et celle de rT 3 augmente 
durant le jeune, du fait de I'inhibition de la 5'- 
deiodinase. Fait exceptionnel, la 5'-deiodinase 
hypophysaire (voir ci-dessous) n'est pas inhibee, si 
bien que la liberation de TSH (non souhaitable dans ce 
cas) par retroaction negative ne s'effectue pas. 

T 3 et T 4 se trouvent dans le plasma dans un rapport de 
1/100 et elles y sont liees a trois proteines differentes 
(ayant une affinite plus marquee pour T t ) : 1) une 
globuline fixant la thyroxine («thyroxin binding 
globulin® = TBG) qui transporte les 2/3 de T 4 . 2) une 
prealbumine fixant la thyroxine (« thyroxin binding 
prealbumin » = TBPA) qui transporte le reste de T 4 , 
conjointement avec 3) une albumine. Des traces de T 3 
et T 4 libres circulent dans le sang. 

Regulation de la secretion des hormones 
thyro'i'diennes : Contrairement a la plupart des autres 
hormones, la concentration plasmatique de T 3 et T 4 est 
relativement constante. L'hormone de controle est la 
TSH (adenohypophyse), elle-meme sous I'influence de 
la TRH ou thyreostimuline (hypothalamus) par 
I'intermediaire de I'AMPc. La somatostatine 
hypothalamique inhibe la liberation de TSH. L'effet de 
la TRH est modifie par T 3 : par exemple une 
augmentation de la concentration des hormones 
thyroi'diennes entraine une diminution de la sensibilite 
de I'adenohypophyse a la TRH (diminution des 
recepteurs a TRH), se traduisant par une diminution de 
la secretion de TSH et, en consequence, une 
diminution du taux de Ta et T 4 (retroaction negative; cf. 
p. 238). (La T 4 est convertie en T 3 dans I'hypophyse 
par une 5-deiodinase tres active : cf. p. 250). La 
secretion de TRH peut egalement etre modifiee, par 
exemple, negativement par T 3 et T t ( retroaction) ou 
par des influences nerveuses (positivement, par 
exemple lorsqu'il fait froid). 
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Chez le nouveau-ne, le froid semble stimuler la 
liberation de TRH par voie nerveuse 
(thermoregulation, cf. p. 194). La T 3 ne semble 
pas etre utilisee a des fins thermoregulatrices 
normales ou lors de situations aigues (reaction 
trop lente), mais seulement pour « ajuster » la 
sensibilite du tissu adipeux et du coeur a 
I'adrenaline (voir ci-dessous). 

Un goitre est une hypertrophie diffuse ou sous 
forme de nodosites de la thyrofde. La cause 
d'un goitre diffus peut etre, par exemple, un 
manque d'iode dans I'eau de boisson qui 
entraTne un deficit en T 3 et T 4 , celui-ci provoque 
notamment une augmentation de la secretion 
de TSH (cf. ci-dessus). Une augmentation 
chronique de TSH conduit a un goitre car les 
cellules folliculaires se multiplient sous son 
influence (goitre hyperplasique). La synthese de 
T 3 et r 4 augmente alors et peut normaliser la 
concentration sanguine de cette hormone : 
euthyrofdie. Souvent un tel goitre persiste 
meme quand I'agent goitrigene a disparu (par 
exemple, le deficit en iode). 

Un deficit en T 3 et T 4 (hypothyroidie) peut 
apparaitre quand la thyrofde hypertrophiee ne 
peut plus fournir suffisamment de T 3 et T 4 , goitre 
hypothyroidique. Ce dernier se forme aussi lors 
de perturbations congenitales dans la synthese 
de T 3 et T 4 (cf. ci-dessous), d'une destruction 
inflammatoire de la thyrofde, etc. Dans I'hyper- 
thyro'fdie, une tumeur de la thyrofde (nodule 
secretant) ou un goitre diffus (maladie de 
Basedow) produit trop de T 3 et T 4 independam- 
ment de la TSH. Dans ce cas, une immunoglo- 
buline thyreostimulante se lie aux recepteurs 
a TSH et provoque ainsi la production de T 3 et 
T 4 . 

Les effets des hormones thyrofdiennes sont 
varies mais il n'existe pas vraiment d'organes- 
cibles specifiques. 

T 3 et T 4 sont, comme toutes les hormones 
sterofdiennes, captees par les cellules-cibles ; 
cependant, elles ne necessitent pas de proteine 
receptrice specifique. Le point d'impact intracel- 
lulaire de T 3 et T 4 est I'ADN du noyau 
cellulaire (influengant la transcription ; cf. p. 3). 
L'affinite des recepteurs nucleates est 10 fois 
plus faibles pour la T 4 que pour la T 3 . Les 
influences sur les mitochondries sont proba- 
blement secondaires. Sous I'action de T 3 et T 4 , 
le nombre de mitochondries comme celui des 


cretes mitochondriales augmentent (cf. p. 4 et 
suiv.), ce qui est a I'origine de la stimulation du 
metabolisme par T 3 et T 4 . 

Ayant une certaine analogie avec I'effet des 
catecholamines. T 3 et T 4 augmentent, en 
general, la consommation d'oxygene, au 
cours d'une activation des echanges 
energetiques et favorisent ainsi la production 
de chaleur. La T 3 joue un role important dans la 
thermoregulation (cf. p. 194). La temperature 
centrale et le metabolisme de base sont 
diminues dans I'hypothyrofdisme et augmentes 
dans I'hyperthyrofdisme severe. T 3 et T 4 influen- 
cent en outre I'efficacite d'autres hormones. 

Par exemple, lors d'une hypothyroidie, I'insuline, 
le glucagon, la TSH et I'adrenaline perdent leurs 
effets stimulateurs sur les echanges 
energetiques. Au contraire, lors d'un 
hyperfonctionnement de la thyrofde, la 
sensibilite de I'organisme a I'adrenaline 
augmente, probablement parce que le T 3 
stimule la synthese de (3-adrenorecepteurs. 

T 3 et T 4 stimulent egalement la croissance et 

la maturation, en particulier du cerveau et des 
os. Un manque d'hormones thyrofdiennes chez 
le nouveau-ne entraine ainsi un retard de la 
croissance et de la maturation (par ex. nanisme 
et ralentissement du developpement sexuel) et 
des troubles du SNC (deficience intellectuelle, 
convulsions, etc.) pouvant aller jusqu’au 
cretinisme. Un traitement par des hormones 
thyrofdiennes durant les six premiers mois de la 
vie peut empecher, en partie, I'apparition de ces 
troubles. 

Metabolisme de I'iode (E) : L’iode circule dans le 
sang sous trois formes : 1) iode inorganique, I- (2 a 10 
gg/l) ; 2) iode organique non hormonal (traces) sous 
forme de thyroglobuline iodee (MIT et DIT) ; et 3) iode 
combine a T 3 et T 4 (35 a 80 pg d'iode/l) qui, elles- 
memes, sont liees aux proteines plasmatiques 
(« protein bound iodine » = PBI). 90% de ce dernier 
sont inclus dans la T 4 , fraction encore appelee « iode 
pouvant etre extraite par le butanol » (« butanol- 
extractable iodine » = BEI). Quotidiennement, 150 pg 
environ de T 3 et de T 4 sont « consommes » (dans un 
rapport de 5/2). En cas de fievre ou d'un hyper¬ 
fonctionnement de la thyrofde, ce chiffre atteint 250 a 
500 pg . L'iode excrete (E) doit etre remplace par un 
apport alimentaire : le sel marin (et par consequent les 
animaux marins) et les plantes provenant de terrains 
riches en iode (cereales) en contiennent beaucoup. Un 
manque d'iode dans I'alimentation peut etre compense 
par une adjonction d'iode dans le sel de cuisine. Le lait 
maternel contient de l'iode et les femmes allaitantes 
ont un besoin accru en iode (environ 200 pg/jour). 
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Regulation du calcium et du phosphate 

Le calcium (Ca 2+ ) joue un role important dans la 
regulation des fonctions cellulaires (cf. p. 15, 36, 44, 74 
et suiv., 242 et suiv.). 

Le Ca 2+ represente 2% du poids corporel dont 99 % se 
retrouvent dans le squelette et 1 % sous forme 
dissoute dans les liquides corporels. La concentration 
du Cardans le serum est normalement de 2,3 a 2,7 
mmol/l (4.6 a 5.4 meq/1 ou 9.2 a 10.8 mg/100 ml). 
Environ 60% du calcium filtre sous forme libre a travers 
les parois capillaires (par exemple dans le glomerule 
renal) : 4/5 se trouvent sous forme ionisee Ca 2 * et 1/5 
sous forme complexee (phosphate de calcium, citrate 
de calcium, etc.). Les 40% du Ca 2+ serique restants 
sont lies a des proteines et, ainsi, ne sont pas filtrables 
(cf. p. 10). Cette liaison avec les proteines est 
dependante du pH sanguin (cf. p. 100 et suiv.) : elle 
augmente lors d'une alcalose et diminue lors d'une 
acidose (environ 0,21 mmol/l de Ca 2+ par unite de pH). 
C'est la raison pour laquelle I'alcalose (due a I'hyper- 
ventilation par ex.) peut entrainer une tetanie. 

Les variations du taux de phosphate sont en 
etroite relation avec celles du calcium, mais ne sont 
pas aussi etroitement regulees que ces dernieres. 
L'entree quotidienne de phosphate est d'environ 1,4 g, 
parmi lesquels 0,9 g en moyenne sont absorbes et 
sont aussi a nouveau excretes par les reins. La 
concentration serique du phosphate est normalement 
de 0.8 a 1,4 mmol/l (2,5 a 4.3 mg/100 ml). Les 
phosphates de calcium sont des sels tres peu solubles. 
Si le produit, concentration de Ca 2 * par concentration 
de phosphate depasse une certaine valeur (« produit 
de solubilite »), le phosphate de calcium precipite. 
Ainsi, dans I'organisme vivant, les sels de phosphate 
de calcium se deposent essentiellement dans les os et, 
dans les cas extremes, dans d'autres parties du corps. 
Par exemple, si une solution de phosphate est 
administree a un patient, la concentration serique du 
calcium est, en consequence, diminuee. En effet. « le 
produit de solubilite » etant depasse, le phosphate de 
calcium se depose dans les os (et eventuellement 
dans d'autres organes). Inversement, une diminution 
de la concentration serique en phosphate entraine une 
hypercalcemie car le calcium est alors libere dans le 
sang a partir des os. 

Pour maintenir le bon equilibre du calcium (A), il est 
necessaire que les entrees du calcium contrebalancent 
ses sorties. L'entree du Ca 2+ est d'environ 12 a 35 
mmol/j (1 mmol = 2 meq = 40 mg). Le lait, les 
fromages, les oeufs et I'eau « dure » sont riches en 
Ca 2+ . Normalement, les 9/10 sont elimines par les 
selles, le reste par I'urine, quoique la reabsorption 
puisse atteindre 90%, si l'entree de Ca 2+ est faible (A). 

Pendant la grossesse et I'allaitement, la femme a un 
besoin accru de Ca 2+ car, par I'intermediaire du 


placenta (environ 625 mmol) ou du lait maternel 
(jusqu'a 2000 mmol), celui-ci est absorbe par I'enfant 
et integre dans son squelette. C'est pourquoi un deficit 
en Cat* est souvent observe pendant et apres une 
grossesse ; mais il existe aussi des cas pathologiques 
comme le rachitisme (du notamment a un manque de 
vitamine □) ou un deficit en hormone parathyroi'dienne 
(hypoparathyroidisme). etc. 

Trois substances hormonales interviennent dans la 
regulation du Ca 2 * : la parathormone (PTH), la (thyreo- 
calcitonine et la vitamine D. Elies agissent principale- 
ment sur trois organes : Tintestin, les reins et les os 
(B et D). 

La parathormone (PTH) : La PTH est une hormone 
peptidique de 84 acides animes, et est formee dans les 
glandes parathyroides (corpuscules epitheliaux). 

La synthese et la liberation de I'hormone est regulee 
par la concentration de Ca 2+ ionise dans le plasma. Ce 
Ca 2+ controle probablement I'absorption des acides 
amines necessaires a la synthese de I'hormone. Si la 
concentration plasmati-que de Ca 2+ chute en-dessous 
de sa valeur normale (hypocalcemie), la liberation de 
PTH dans le sang augmente, et inversement (D). 

Les effets de la PTH tendent tous a elever la calcemie 
(prealablement abaissee) (D) : 

a) Dans les os : les osteoclastes sont actives (cf. ci- 
dessous) (resorption osseuse avec liberation de Ca 2 * 
et de phosphate). 

b) Au niveau intestinal, I'absorption de Ca 2 * est 
indirectement favorisee par le fait que la PTH stimule 
la formation de vitamine D dans le rein. 

c) Au niveau renal, la reabsorption de Ca 2 * est 
augmentee. Ce phenomene est rendu necessaire par 
afflux de Ca 2+ , a ce niveau, consecutif a a) et b). De 
plus, la PTH inhibe la reabsorption de phosphate (cf. p. 
151). L'hypophosphatemie ainsi obtenue stimule la 
liberation de Ca 2 * par les os et empeche la 
precipitation du phosphate de calcium dans le tissu 
(« produit de solubilite » ; cf. ci-dessus). 

Une deficience ou une inactivite de la PTH (hypo- et 
pseudohypoparathyroidisme) provoquent une 
hypocalcemie (instability du potentiel de repos 4 
crampes 4 tetanos musculaire) et une deficience 
secondaire en vitamine D, tandis qu'un exces de PTH 
(hyperparathyroidisme), ou une osteolyse maligne 
perturbent la regulation du Ca 2 * et se traduisent par 
une hypercalcemie, qui, lors d'episodes prolonges, 
peut provoquer une decalcification (reins, etc.) et, si 
[Ca 2 *] > 3,5 mmol/l, un coma et des perturbations du 
rythme cardiaque (cf. p. 168). 

La (thyreo-)calcitonine (CT): La CT est comme 
la PTH une hormone peptidique ( 32 acides 
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amines), synthetisee dans les cellules parafolli- 
culaires, ou cellules C de la thyroTde. Une 
hypercalcemie augmente considerablement la 
concentration plasmatique de la CT ; une 
concentration de Ca 2 * inferieure a 2 mmol/I donne un 
taux de CT non decelable. La CT diminue la 
concentration serique de Ca 2 * (prealablement elevee) 
par une action sur les os et les reins, a) Dans I'os, la 
CT inhibe l'activite osteoclastique stimulee par la PTH 
(+ vitamine D), ce qui entraine (au moins 
temporairement) une augmentation de I'absorption de 
Ca 2 * par les os (D). b) Au niveau renal, la CT 
augmente /'excretion de Ca 2 *. 

Quelques hormones gastro-intestinales augmentent 
la liberation de CT, ce qui facilite I'incorporation 
osseuse du Ca 2 * absorbe en periode postprandiale. 
Cet effet, ajoute a une possible influence retardatrice 
de la CT sur la digestion, empeche toute 
hypercalcemie postprandiale, laquelle entrainerait 
(dans cette situation indesirable) une inhibition de la 
liberation de la PTH avec en consequence une 
augmentation de Texcretion renale du Ca 2 * venant 
d'etre absorbe. 

La vitamine D (= calcitriol = 1.25-(OH) 2 - 

cholecalciferol) : Plusieurs organes sont impliques 
dans la synthese de cette hormone lipidique qui est en 
relation etroite avec les hormones steroTdes (C). Au 
niveau de la peau, Taction des rayons UV (soleil, 
lampes solaires) permet la transformation du 7-de- 
hydrocholesterol en provitamine D (etape 
intermediate) puis en cholecalciferol (= vitamine Da 
= calciol). Tous ces produits sont lies dans le sang a 
une proteine de transport de la vitamine D (a-globu- 
line), pour laquelle le calciol a la plus grande affinite ; 
c'est done lui est le mieux transports. C'est pourquoi la 
provitamine D reste quelques temps dans la peau 
apres irradiation solaire (stockage a court terme). Le 
calcidiol (voir ci-dessous) et le calcitriol sont aussi lies 
a la proteine de transport qui est produite en plus 
grandes quantites pendant la grossesse, sous 
I'influence des oestrogenes. Quand le rayonnement UV 
est mediocre, la vitamine D est produite en quantite 
insuffisante et le complement en vitamine doit etre 
administre oralement. Les besoins sont de I'ordre de 
400 unites soit 10 pg/j pour les enfants, la moitie pour 
les adultes. L'ergocalciferol (= vitamine D2) provenant 
des plantes peut etre utilise en quantite egale a la 
place de la vitamine D3 animale. Les etapes suivantes 
sont identiques pour les vitamines D2 et D3. Le 
cholecalciferol est transforme dans le foie en 25-OH- 
cholecalciferol (= calcidiol). Ce produit est la 
principale forme de stockage, avec des concentrations 
plasmatiques de 25 pg/l et une demi-vie de 15 jours. 
Le 1,25-(OH)2-cholecalciferol ( = vitamine D ; C) est 
formee dans le rein (et parfois dans le placenta). 

La regulation de la formation de la vitamine D 
s'effectue par I'intermediaire de la 1-a-hydroxylase au 
dernier stade de la synthese. La PTH (D) qui est 
liberee en grandes quantites lors d'hypocalcemie, de 
deficience en phosphate serique ou en presence de 
prolactine (lactation) favorise cette synthese. Celle-ci 
est ralentie par le fait que la vitamine D (a) retablit la 


concentration plasmatique en Ca 2 * et en phosphate 
par amelioration de la reabsorption intestinale (voir ci- 
dessous) et (b) inhibe aussi directement la liberation 
de PTH (retroaction negative). 

L'organe-cible le plus important de la vitamine D est 
I'intestin, bien qu'elle ait egalement un effet sur les os, 
les reins, le placenta et les glandes mammaires 
(liaison aux recepteurs proteiques intracellulaires, 
alterations dans I'expression des genes ; cf. p. 244). 
Aux concentrations physiologiques, elle accroit 
I'absorption intestinale du Ca 2 * et la mineralisation du 
squelette. Cependant, a doses excessives, elle 
provoque une decalcification osseuse, cet effet etant 
potentialise par la PTH. Dans le rein (cf. p. 151), le 
placenta et les glandes mammaires, la vitamine D 
semble augmenter le transport du Ca 2 * et des 
phosphates. 

Dans I'hypocalcemie transitoire, les os peuvent servir 
de tampon momentane (reserve) pour le Ca 2 * (D), 
mais en definitive le deficit en Ca 2 * est retabli par un 
apport intestinal augmente sous I'influence de vitamine 
D. Si par ailleurs, I'insuffisance en vitamine D est 
effective, comme dans les deficiences en vitamine D 
liees a un apport ou une absorption inadequats 
(alteration de la digestion des graisses), un 
rayonnement UV insuffisant ou par reduction de la 
synthese en vitamine D (insuffisance renale), une 
demineralisation osseuse survient (osteomalacie, 
rachitisme chez les enfants). La raison principale de 
ces evenements est une liberation excessive de PTH 
consecutive a I'hypocalcemie chronique 
(hyperparathyroidie compensatoire). 

Metabolisme osseux 

L'os est forme d'une matrice organique a I'interieur de 
laquelle sont indues des substances minerales : 
Ca 2 * phosphate (en tant que Caio(P0 4 )B(OH) 2 ), Mg 2 * 
et Na+. La matrice est essentiellement constitute 
d'une proteine, le collagene, contenant en grandes 
quantites un acide amine : I 'hydroxyproline (qui 
apparalt dans le plasma et dans I'urine lors d'une 
destruction de la matrice). Normalement, un equilibre 
s'etablit entre la formation et la dissociation de l'os, 
mais il peut exister un desequilibre passager. Les 
cellules indifferenciees de la surface osseuse peuvent 
etre activees en osteoclastes (par exemple par la 
PTH) et conduire a la resorption osseuse. Si leur 
activite est reprimee (par exemple par la CT et les 
cestrogenes), elles se transforment en osteoblastes 
favorisant la formation osseuse. L'activite 
osteoblastique est dependante de la teneur en 
phosphatase alcaline. Cette enzyme produit 
localement une forte concentration en phosphate et 
provoque ainsi un depot de Ca 2 * (par depassement du 
« produit de solubilite »). La vitamine D accroit l'activite 
de cette enzyme. 
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258 Systeme endocrinien et Hormones 
Biosynthese des hormones steroidiennes 

Le cholesterol est la substance de base des 
hormones steroidiennes (A). II est synthetise 
dans le foie et dans les glandes endocrines a 
partir de Vacide acetique active (acetyl CoA) et 
en passant par des stades intermediaires 
(squalene. lanosterol...}. Le placenta, qui produit 
egalement des hormones steroidiennes (cf. p. 
268), ne peut pas synthetiser le cholesterol et 
doit I'extraire du sang (cf. p. 222). Les hormones 
steroidiennes sont stockees en faible quantite 
sur le lieu de leur production (corticosurrenales, 
ovaires, testicules). En cas de besoin, elles 
doivent done etre synthetisees a partir de la 
reserve cellulaire de cholesterol (et d'acide 
ascorbique). 

Le cholesterol contient 27 atomes de C (cf. 
numerotation. A, en haut a gauche). Apres 
plusieurs etapes intermediaires, le pregne¬ 
nolone (21 atomes de C), substance de depart 
des hormones steroidiennes, est forme (A, a). A 
partir du pregnenolone, la progesterone est 
synthetisee (A, b). Cette derniere est non 
seulement une hormone active (hormone 
sexuelle femelle) (cf. p. 262 et suiv.) mais aussi 
une etape a partir de laquelle toutes les autres 
hormones steroidiennes peuvent etre formees : 

1. les hormones de la corticosurrenale (CSR) 
avec 21 atomes de C (A. en jaune et orange); 

2. les hormones sexuelles males (androgenes ; 
cf. p. 270) avec 19 atomes de C (A, en vert et 
bleu) ; 

3. les hormones sexuelles femelles 
(cestrogenes; cf. p. 262 et suiv.) avec 18 
atomes de C (A, en rouge). 

Les substances de base de la synthese des 
hormones steroidiennes sont presentes dans 
toutes les glandes hormonales steroidiennes. 
Le type d'hormone et le lieu de production sont 
en definitive fixes par : 1) la presence, ou non, 
de recepteurs specifiques a une hormone de 
controle de rang superieur (ACTH, FSH, LH) ; 

2) la predominance d'un type d'enzyme interve- 
nant sur la structure moleculaire des steroides 
dans les cellules de la glande hormonale 
concernee. La corticosurrenale contient des 17-, 
21- et 11-hydroxylases, enzymes qui introdui- 
sent un groupement OH sur I'atome de C 
correspondant. Une hydroxylation sur I'atome 
C21 (A, c) rend le steroide inattaquable par la 
17-hydroxylase. Ainsi, dans la zone 
glomerulaire de la CSR, seuls les 
mineralocorticoides (cf. p. 150, e’est-a-dire la 


corticosterone et I’aldosterone) (A, d et e) 

peuvent etre synthetises. Si I'hydroxylation a 
d’abord lieu sur I'atome Cl 7 (A, f ou g), la voie 
de synthese conduit d’une part aux 
glucocorticoides (zones fasciculees et 
reticulees de la CSR ; A, h, j, k) et d'autre part 
aux 17-cetosteroides (groupement cetone sur le 
Cl7 ; A. 1 et m). Les deux groupes d'hormones 
peuvent egalement etre synthetises, en 
contournant la progesterone a partir du 17aOH- 
pregnenolone (glucocorticoides : A, g, m, h, 
etc. ; 17-cetosteroides : A, g, m ou g, n, I). 

Les 17-cetosteroides peuvent conduire aux 
deux cestrogenes (cf. p. 266), oestrone et 
oestradiol, soit par une voie directe (A,o-p), soit 
par une voie indirecte ayant comme inter¬ 
mediate un androgene, la testosterone (A, q- 
r-p). Certaines cellules-cibles des androgenes 
(par exemple, la prostate) ont comme veritable 
substance active la dihydrotestosterone ou 
I'oestradiol synthetisees toutes deux a partir de 
la testosterone (A, s ou r, respectivement). 

Les 17-cetosteroides sont synthetises dans les 
gonades (ovaires, testicules) et dans la CSR. Ils 
apparaissent aussi dans I'urine, ce qui permet 
de les utiliser dans te test a la metopyrone 
(methopyrapone) pour detecter la reserve 
d'ACTH : en effet, normalement, la secretion 
d'ACTH se trouve sous le controle (retroaction) 
des glucocorticoides (cf. p. 260) ; la metopyrone 
inhibant la 11-hydroxylase (A, d et j), I'inhibition 
portant sur la stimulation de I'ACTH est levee et, 
chez I'homme sain, la formation des 17- 
cetosteroides se trouve augmentee. Si cela 
n'est pas le cas malgre une CSR saine, il faut 
conclure a une variation pathologique de la 
liberation d'ACTH. 

La degradation des hormones steroidiennes 
se fait essentiellement dans le foie. La, elles 
sont generalement conjuguees, par leur 
groupement OH, a des sulfates ou a des acides 
glucuroniques (cf. p. 130 et p. 214). Elles sont 
ensuite excretees par la bile ou I'urine. La forme 
principale d’excretion des cestrogenes est 
I'cestriol, celle des progestatifs (progesterone, 
17a-OH progesterone) est le pregnandiol. Son 
dosage dans les urines peut servir de test de 
grossesse (cf. p. 268). Une augmentation du 
taux d’cestrogenes chez I'homme (valeurs 
normales : cf. tableau p. 266), par exemple a la 
suite d'une diminution de la degradation des 
cestrogenes (troubles hepatiques), provoque 
notamment une hypertrophie des glandes 
mammaires (gynecomastie). 
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Corticosurrenale : glucocorticoides 

La zone glomerulee (A) de la corticosurrenale 
(CSR) produit les mineralocortico(stero)i'des 
(aldosterone, corticosterone ; cf. p. 150 et p. 
259) dont la fonction premiere est la retention 
de Na+ dans I'organisme (cf. p. 140). La zone 
fasciculee (A) synthetise surtout les 
glucocorticoides : le cortisol (hydrocorti¬ 
sone) et, en moindre quantite, la cortisone (cf. 
p. 259). La zone reticulee est la source 
principale des androgenes, anabolisants 
actifs de la CSR (dehydroepiandrosterone, 
notamment; cf. p. 268 et suiv.). 

Le role physiologique des androgenes de la 
CSR n'est pas encore clairement etabli. Dans le 
cas d'un deficit pathologique (congenital) en 11- 
ou 21-hydroxylase (cf. p. 258) dans la CSR, la 
formation d'androgenes est augmentee, ce qui 
entraine chez la femme une masculinisation (cf. 
P. 270). 

En athletisme de haute competition, des ste- 
roTdes de synthese, a actions anabolisantes 
(anabolisants), sont prescrits pour augmenter le 
developpement musculaire. 

Dans le sang, les glucocorticoides sont trans¬ 
port's sous forme liee a la transcortine (pro- 
teine de transport specifique au pouvoir de 
liaison eleve) et a I'albumine. 

Le CRH et I’ACTH sont responsables de la 
regulation de la liberation des glucocorti- 
co'ides (cf. p. 234 et suiv.). L'ACTH (qui 
provient de la POMC de I'antehypophyse ; cf. p. 
240) stimule la liberation des hormones de la 
CSR, surtout celle des glucocorticoides (A). 
L'ACTH est egalement responsable du maintien 
de la structure de la CSR et de la disponibilite 
des precurseurs des hormones (cholesterol 
entre autres ; cf. p. 258). La secretion d'ACTH 
se trouve, d'une part, regulee par le cortisol 
(retroaction negative en partie par le CRH ; A et 
cf. p. 238) et, d'autre part, augmentee par les 
catecholamines de la medullosurrenale (A). De 
plus, il existe un rythme (circadien spontane de 
la secretion d'ACTH et, done, de la secretion de 
cortisol (B, « valeur moyenne »). Les mesures 
repetees (a courts intervalles) des taux hormo- 
naux montrent que la secretion d'ACTH, et par 
consequent de cortisol, se fait de maniere 
reguliere toutes les 2 a 3 heures (B, courbe 
pointillee). 

Des recepteurs proteiniques (proteines recep- 
trices ; cf. p. 244) des glucocorticoides se 


retrouvent dans les muscles squelettiques, le 
muscle cardiaque et les muscles lisses, dans le 
cerveau, I'estomac, les reins, le foie, les pou- 
mons et les tissus lymphatique et adipeux. Les 
effets des glucocorticoides essentiels sont de 
ce fait varies. Ils agissent notamment sur les 
fonctions suivantes : 

1. Metabolisme des hydrates de carbone et 
des acides amines (cf. egalement p. 247, A et 
p. 249. C) le cortisol augmente la 
concentration du glucose sanguin (« diabete 
steroidien ») en consommant des acides 
amines qui, ainsi, sont retires du metabolisme 
proteique : effet catabolisant des glucocorti¬ 
coides. Ceci entraTne une augmentation de 
l'iexcretion d'uree (cf. p. 146). 

2. Coeur et circulation : les glucocorticoides 
provoquent une augmentation de la force de 
contraction cardiaque et une vasoconstriction 
peripherique. Ces deux phenomenes sont dus a 
une augmentation de I'effet des catecholamines 
(cf. p. 176). De plus, les glucocorticoides 
favorisent la formation de I'angiotensinogene 
(cf. p. 152). 

3. Au niveau de I'estomac, les glucocorticoides 
stimulent la production du sue gastrique. A forte 
dose, ils represented done un risque d'ulcere 
d'estomac (cf. p. 208). 

4. Reins : les glucocorticoides ralentissent 
/'excretion de I'eau et maintiennent un taux de 
filtration glomerulaire normal (cf. p. 124). A forte 
dose, ils ont le meme effet que I'aldosterone (cf. 
p. 150). 

5. Au niveau du cerveau, en cas de forte 
concentration de glucocorticoides, apparais- 
sent, en plus de I'effet sur I'hypothalamus (A), 
des modifications de I'EEG et des variations 
psychiques. 

6. A forte dose, les glucocorticoides ont des effets 
anti-inflammatoires et anti-allergiques. Ces effets 
sont dus, d'une part, a I'inhibition de la synthese 
proteique et de la formation des lymphocytes, d'autre 
part, a I'inhibition de la liberation de I'histamine (cf. p. 
72) et enfin au blocage des lysosomes participant a la 
phagocytose (cf. p. 66). 

Le stress entraTne une reaction d'alarme de 

I'organisme (cf. p. 290). Ainsi, les catecholamines 
liberees (cf. p. 58) augmentent la liberation de I'ACTH 
qui, elle-meme, augmente la secretion de 
glucocorticoides (A). La plupart des effets des 
glucocorticoides cites ci-dessus composent cette « 
reaction d'alarme » (mobilisation du metabolisme 
energetique, augmentation du travail cardiaque...). 
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Cycle menstruel 

Les secretions de FSH, LH et de prolactine 
(PRL) au niveau du lobe anterieur de 
I'hypophyse sont relativement constantes (et 
faibles) chez I'homme ; au contraire, chez la 
femme, une secretion hormonale cyclique se 
produit apres la puberte. Les fonctions 
sexuelles de la femme se trouvent sous la 
dependance d'un controle periodique (fre¬ 
quence environ 1/mois). Le trait caracteristique 
de ce cycle menstruel est le saignement 
menstruel, se repetant environ tous les mois. 

Les hormones qui jouent un role dans le cycle 
menstruel (cf. p. 234 et suiv. et p. 264) sont la 
FSH/LH-RH ou gonadoliberine (Gn-RH) et la 
PIH (= dopamine) qui commandent la liberation 
des hormones du lobe anterieur de I'hypophyse 
(FSH, LH et PRL). Tandis que la prolactine agit 
surtout sur les glandes mammaires (cf. p. 264), 
FSH et LH agissent sur les ovaires. Ces 
dernieres controlent done essentiellement 
I'hormone cestrogene ou oestradiol (E2 ; cf. p. 
266) et I 'hormone progestative ou 
progesterone (P, cf. p. 267). 

La longueur du cycle est de 21 a 35 jours. 
Alors que la seconde phase, phase secre- 
toire ou phase du corps jaune (phase luteale) 
(A), a une duree assez reguliere d'environ 14 
jours, la premiere phase, phase proliferatrice 
ou phase folliculaire (A), peut varier de 7 a 21 
jours. La duree de la phase folliculaire est 
determinee par le temps de maturation du 
follicule. Contrairement a de nombreux 
animaux, l'«horloge» du cycle chez la femme se 
trouve done dans I'ovaire. Pendant le cycle, a 
cote de variations corporelles et psychiques ont 
lieu des modifications periodiques au niveau de 
I'ovaire, de I'uterus et du col uterin (A) : 

1 er jour : debut du saignement menstruel (duree 
de 2 a 6 jours). 

Du 5 e au 14 e jour (duree variable, cf. ci- 
dessus) : phase folliculaire ou prolife¬ 
ratrice. Elle commence apres la fin du 


saignement et se prolonge jusqu'a I'ovula- 
tion. Cette phase est necessaire au 
developpement de la muqueuse uterine 
(endometre) qui se trouve ainsi preparee a 
recevoir un ovocyte feconde (et done prete 
pour la grossesse). Pendant cette phase, 
un follicule murit dans I'ovaire sous 
I'influence de FSH (A) et secrete des 
quantites croissantes d'oestradiol (E2; cf. 
p. 266). Le col (orifice de I'uterus) est petit 
et ferme ; le mucus cervical se presente 
sous forme de longs filaments (mucus 
filamenteux). 

14 e jour (variable, cf. ci-dessus) : ovulation. La 
production de E2 par le follicule augmente 
fortement a partir du 13 e jour environ (A et cf. p. 
264). II en resulte une augmentation de la 
secretion de LH qui provoque I'ovulation, suivie 
d'une elevation de la temperature basale 
(temperature corporelle prise le matin avant le 
lever) d'environ 0,5 °C (A). Au moment de 
I'ovulation, le mucus cervical est fluide et le col 
uterin legerement ouvert, ce qui rend possible le 
passage des spermatozoides (cf. p. 266 et P. 
270). 

Du 14 e au 28 e jour : phase luteale (phase du 
corps jaune) ou phase secretaire. Elle est 
caracterisee par le developpement du corps 
jaune et par des modifications au niveau de la 
muqueuse uterine (A) : ses glandes se 
developpent, prennent une forme spiralee (ainsi 
que les arteres correspondantes). C’est au 22 e 
jour que la muqueuse uterine reagit le plus 
fortement a la progesterone ; c'est a cette 
periode qu'est possible la nidation. Si celle-ci 
n'a pas lieu, E2 et P provoquent une inhibition 
de Gn-RH (cf. p. 264), entraTnant une involution 
du corps jaune. La chute rapide du taux de E2 
et P. qui en resulte, provoque une constriction 
des arteres de I'endometre et done une 
ischemie. II s'ensuit une desquamation de la 
muqueuse uterine avec comme consequence 
une hemorragie menstruelle. 
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Regulation de la secretion hormonale 
pendant le cycle menstruel 

Chez la femme, la gonadoliberine ou Gn-RH 

stimule la liberation de FSH et de LH par 
1'antehypophyse (LA). 

La Gn-RH est liberee par a-coups, c’est-a-dire a 
intervalle d'environ 1,5 h pendant la periode pre- 
ovulatoire et de 3 a 4 h apres celle-ci. Un 
rythme beaucoup plus rapide ou une liberation 
continue ont pour effet de diminuer considera- 
blement la secretion de FSH et de LH (sterilite). 
Cependant, il doit exister d'autres facteurs 
influengant leur liberation ; en effet, pendant le 
cycle menstruel, la secretion de ces deux 
hormones varie de fagon continue et de fagon 
relative I'une par rapport a I'autre. La liberation 
de ces hormones est influencee par le systeme 
nerveux central (effets psychiques) et, sur- 
tout, par I'cestradiol (E2). Cette action de E2 
est a son tour modifiee par la progesterone 

(P). 

Pendant la phase foil iculalre du cycle 
menstruel, la secretion de LH reste relativement 
basse (A et cf. p. 262). Aux 12 e -13 e jours (A), 
la production de E2 provoquee par FSH stimule 
la liberation de FSH et LH qui, a leur tour, 
entraTnent une augmentation de la secretion de 
E2 (et de P un peu plus tard). Cette boucle de 
retroaction positive (cf. p. 238) conduit 
rapidement a des taux importants de LH (cf. p. 
262) provoquant I'ovulation au 14 e jour (cf. p. 
262). En I'absence de cette brusque 
augmentation de LH, ou si celle-ci est trap 
faible, I'ovulation n'a pas lieu et, de ce fait, il ne 
peut y avoir de grossesse (sterilite par absence 
d'ovulation). 

Dans la phase luteale du cycle menstruel (A, 
20 e jour). E2 et P ont une action inhibitrice sur 
la secretion de FSH et de LH. Ceci s'oppose 
aussi a la maturation d'autres follicules. Cette 
inhibition de la liberation des gonadotropines 
par E2 et P dans la seconde phase du cycle 
correspond a une retroaction negative. II en 
resulte que la secretion de E2 et P s'attenue en 
fin de cycle pour chuter fortement vers le 26 e 
jour. Cette chute declenche, probablement, le 
saignement menstruel. 


Si des la premiere moitie du cycle, on 
administre simultanement des oestrogenes et 
des progestatifs, I’ovulation n'a pas lieu. La 
plupart des inhibiteurs de I'ovulation (anti- 
conceptionnels type « pilule ») reposent sur ce 
principe. 

Prolactine stimuline (PRH) est contestee. E2 
et P inhibent la liberation de PIH (A), de sorte 
que la secretion de PRL augmente, en 
particulier au cours de la deuxieme partie du 
cycle et durant la grossesse. Chez la femme, la 
PRL provoque (conjointement avec d'autres 
hormones) un developpement de la poitrine 
durant la grossesse et stimule aussi la 
lactogenese (formation du lait). La succion du 
mamelon maternel (tetee) declenche une 
secretion particulierement forte de PRL pendant 
I'allaitement. ( L'ocytocine est necessaire a 
I' ejection du lait, cf. p. 240 et suiv.). Par ailleurs, 
la PRL augmente chez I'homme et la femme la 
liberation de PIH par I'hypothalamus (retroaction 
negative). 

Le stress et certains medicaments, par exemple 
la morphine, la reserpine, la phenothiazine ainsi 
que plusieurs tranquillisants, inhibent egalement 
la secretion de la PIH et augmentent de ce fait 
celle de PRL. Une trop forte augmentation de 
PRL dans le sang (hyperprolactinemie) peut 
etre provoquee par une tumeur produisant de la 
PRL mais aussi par une hypothyroidie (cf. p. 
252), au cours de laquelle I'augmentation du 
taux de TRH stimule la liberation de la PRL 
Chez les femmes, une hyperprolactinemie ne 
provoque pas seulement une formation de lait 
(independante de la grossesse; galactorrhee) 
mais aussi des troubles du cycle avec absence 
de saignement menstruel (amenorrhee) et de 
I'ovulation, done une sterilite. Ceci constitue un 
moyen de contraception chez de nombreux 
peuples primitifs dans la mesure ou les meres 
allaitent pendant de longues annees (cf. ci- 
dessus) et sont done en principe steriles 
pendant cette periode. Chez I'homme, qui a 
normalement un taux plasmatique de PRL 
analogue a celui de la femme non enceinte, une 
hyperprolactinemie provoque des troubles de la 
fonction testiculaire et de la libido. 
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CEstrogenes 

Les oestrogenes jouent un role important dans 
le developpement des caracteres sexuels 
femelles (mais pas avec la meme ampleur que 
ne le font les androgenes sur le developpement 
sexuel male; cf. p. 270). De plus, les 
cestrogenes stimulent le developpement de la 
muqueuse uterine (cf. p. 262), le processus de 
la fecondation, etc. Enfin, un effet optimal de la 
progesterone (cf. p. 267) est souvent obtenu par 
Taction combinee des oestrogenes (par exemple 
pour la preparation de I'uterus). 

Les oestrogenes sont des hormones steroT- 
diennes a 18 atomes de C et sont essentielle- 
ment formes a partir du 17-cetosteroTde 
androstenedione (cf. p. 259). Les lieux de leur 
synthese sont Vovaire (cellules de la granulosa 
et de la theque), le placenta (cf. p. 268), la 
corticosurrenale et les cellules interstitielles de 
Leydig des testicules (cf. p. 270). La 
testosterone est transformee en oestradiol dans 
quelques cellules-cibles a testosterone ou il 
accomplit ses effets. 

A cote de I'cestradiol (E2), cestrogene le plus 
important, I'oestrone (El) et I'oestriol (E3) ont 
egalement un effet oestrogenique mais plus 
faible (effets relatifs : E2/E1/E3 = 10/5/1). E2 est 
transports dans le sang, lie a une proteine 
specifique. Son principal produit de degrada¬ 
tion est E3. Administre oralement, E2 est 
pratiquement sans effet car il est en grande 
partie elimine du sang des le premier passage 
dans le foie. De ce fait, les cestrogenes actlfs 
par vole orale doivent avoir une autre constitu¬ 
tion chimique. 

Effets des oestrogenes 

Ovaire : E2 favorise la maturation du follicule et 
de I'ovule (cf. p. 262 et suiv.). 

Uterus : E2 stimule la proliferation de la 
muqueuse uterine et augmente les contractions 
des muscles uterins. 

Vagin : E2 provoque un epaississement de la 
muqueuse et une augmentation de la 
desquamation des cellules epitheliales riches en 
glycogene. Le glycogene permet une plus 
grande production d’acide lactique par les 
bacteries (bacille de Doderlein), ce qui diminue 
le pH du vagin jusqu'a 3,5-5,5 et attenue les 
risques d'infection. 

Col : I'orifice uterin constitue, avec le bouchon 
cervical, une barriere importante pour la 
penetration des spermatozoi'des dans I'uterus 


(cf. p. 267). Les cestrogenes modifient la 
consistance de la glaire afin de favoriser la 
migration des spermatozoides et leur survie en 
periode d'ovulation (cf. p. 262). 

Fecondation : E2 regie la vitesse du chemi- 
nement de I'ovule a travers I'oviducte (trompe). 
II prepare egalement les spermatozoi'des (dans 
I'organisme femelle) a leur penetration dans la 
membrane de I'ovule (capacitation). 

Influence sur d'autres cellules endocrines : 

E2 agit sur les glandes endocrines de rang 
superieur (cf. p. 265) et sur les cellules-cibles 
de la progesterone (cf. p. 267 et suiv.). Sang : 
les oestrogenes augmentent la coagulabilite du 
sang ce qui, par exemple, augmente le risque 
de thrombose chez la femme prenant la pilule. 
Equilibre hydroelectrolytique : au niveau 
renal, ou local, E2 entraine une retention d'eau 
et de sels, pouvant provoquer un cedeme local 
(cf. p. 158). Cet effet a ete utilise pour «derider» 
la peau a I'aide de produits cosmetiques 
contenant des cestrogenes. Au niveau du sque- 
lette, la crolssance en longueur des os est 
freinee, la soudure epiphysaire acceleree et 
I'activite des osteoblastes stimulee (cf. p. 256). 
Metabolisme des lipides : avant la meno¬ 
pause, I'atherosclerose est rare chez la femme; 
ceci pourrait etre en partie explique par la 
baisse du taux de cholesterol provoquee par 
E2. 

Peau : E2 rend la peau plus mince et plus 
souple, reduit I'activite des glandes sebacees et 
augmente le depot de graisse dans les tissus 
sous-cutanes. 

SNC : les cestrogenes influencent le comporte- 
ment sexuel et social, la reactivite psychique, 
etc. 

Taux moyens de secretion d'oestradiol (mg/j) : 


I lomme . - 9rt - 

Femme: 

Phase menstruelle 0.1 

Phase folliculaire 0.2-0.3 

Ovulation 0.7 

Phase du corps jaune 0.3 

Grossesse 8-15 
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Progestatifs 

L'hormone progestative la plus active, et de 
beaucoup, est la progesterone (P). Elle est 
secretee essentiellement pendant la phase 
secretoire du cycle menstruel (phase du corps 
jaune). Le role principal de la P est de 
preparer le tractus genital de la femme (uterus) 
a I'implantation et au developpement de I'oeuf 
feconde et de maintenir la grossesse. 

La P est une hormone sterotdienne a 21 atomes de C 
(cf. p. 259). Les lieux de synthese sont : le corps 
jaune, le follicule (cf. p. 264), le placenta (cf. p. 268) et, 
comme chez I'homme, la corticosurrenale. 

La biosynthese de la progesterone se fait a partir du 
cholesterol par I'intermediaire du pregnenolone (cf. p. 
259). Comme I'oestradiol (cf. p. 266), la P est degradee 
en grande partie lors de son premier passage dans le 
foie ; c'est pourquoi son administration orale est 
pratiquement inefficace. La P est transportee dans le 
plasma liee a une proteine specifique. Le produit 
principal de sa degradation est le pregnandiol. 

Effets de la progesterone : une action preliminaire ou 
simultanee de I'oestradiol (E2) est presque toujours 
necessaire a celle de la progesterone. Ainsi, pendant 
la phase folliculaire du cycle. E2 accelere la synthese 
des proteines receptrices intracellulaires de P (cf. p. 
244) ; pendant la phase du corps jaune, le nombre de 
ces recepteurs diminue a nouveau. 

L'uterus est I'organe-cible le plus important de la 
progesterone : apres une action preliminaire de E2, la 
P stimule la croissance du muscle uterin (myometre) ; 
elle provoque dans la muqueuse uterine (endometre), 
prealablement elaboree par E2, une transformation 
glandulaire (cf. p. 262) et en modifie 
I'approvisionnement des vaisseaux et la teneur en 
glycogene : passage d'un endometre proliferates a un 
endometre secretoire. Ces modifications atteignent 


(Mg/j) 


leur maximum vers le 22 s jour du cycle. A ce moment, 
la P participe aussi, et d'une fagon importante, a la 
nidation eventuelle d'un ceuf feconde. Une action 
prolongee de la P entraine une regression de 
I'endometre, rendant alors impossible une nidation (cf. 
p. 262). La P reduit, en outre, I'activite du myometre, 
ce qui est particulierement important pendant la 
grossesse. 

Au niveau du col, la P modifie la consistance du 
bouchon cervical de telle sorte que les spermatozoi'des 
ne puissent plus le traverser. C'est sur ce dernier effet 
que repose faction contraceptive de la P pendant la 
premiere phase du cycle. 

Au niveau des glandes mammaires, la P stimule 
(conjointement avec la prolactine, la STH et d'autres 
hormones) le developpement des canaux 
galactophores. 

Influence de la P sur d'autres cellules endocrines : 

pendant la phase du corps jaune, la P inhibe fa 
liberation de LH (cf. p. 264). Des progestatifs proches 
de la progesterone administres pendant la phase 
folliculaire auront done pour effet d'inhiber I'ovulation. 
Cet effet inhibiteur joint a celui de la capacitation des 
spermatozoi'des (cf. p. 266) et a Taction sur le col (cf. 
ci-dessus) est responsable de I'effet contraceptif de la 
« mini-pilule ». 

SNC : des doses elevees de P ont un effet 
anesthesique du au produit de degradation, le 
pregnenolone. La P favorise la predisposition a des 
crises d'epilepsie. Elle a une action thermogene 
entralnant une augmentation de la temperature basale 
(cf. p. 263). Elle est probablement responsable des 
troubles du comportement et de I'etat depressif 
precedant le saignement menstruel ou se situant en fin 
de grossesse. 

Au niveau du rein, la P inhibe legerement Taction de 
I'aldosterone (cf. p. 140 et p. 150), ce qui a pour effet 
d'augmenter I'elimination de NaCI. 


Progesterone 

Secretion (mg/j) Concentration 


Homme 

0.7 

0.3 

Femme: 



Phase proliferatrice 

4 

0.3 

Phase du corps jaune 

30 

15 

Debut de grossesse 

90 

40 

Fine de grossesse 

320 

130 

1 jour aprese I'accouchement 

- 

20 
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Regulation hormonale de la grossesse 
et de I'accouchement 
Le placenta sert a I'alimentation et a 
I'approvisionnement en oxygene du foetus (cf. p. 
190 et suiv.) ; il en elimine les produits du 
metabolisme et couvre une grande partie des 
besoins hormonaux se manifestant pendant la 
grossesse. Les hormones de I’ovaire maternel 
sont egalement necessaires au maintien de la 
grossesse, surtout a son debut (A). 

Le placenta humain produit les hormones 
suivantes oestradiol (E2). cestriol (E3), 
progesterone (P), gonadotrophine chorionique 
humaine (HCG), une hormone appelee 
somatomammotropine chorionique humaine 
(HCS) ou hormone lactogene placentaire 
humaine (HPL), FSH, POMC (cf. p. 240) et 
d'autres encore. 

En tant que glande endocrine, le placenta 
possede quelques particularites : sa pro¬ 
duction hormonale est (probablement) in- 
dependante des retrocontroles normaux (cf. p. 
238). II produit tout aussi bien des hormones 
steroTdiennes que des hormones proteiques. 
Ces dernieres (A) dominent pendant le premier 
tiers de la grossesse (phase de synthese 
proteique), les hormones steroTdiennes 
dominent a la fin de la grossesse (phase de 
synthese sterofde, 2 e et 3 e trimestres). 

Les hormones placentaires parviennent aussi 
bien dans I'organisme maternel que dans celui 
du fcetus. Les liens etroits qui existent entre la 
formation d'hormones chez la mere, le fcetus et 
le placenta (A) ont conduit a la notion d'unite 
foetoplacentaire. 

Pour la production de P et de E2, le placenta 
est, contrairement aux autres glandes endo- 
crines, dependant de Vapprovisionnement en 
precurseurs steroTdiens adequats (cf. p. 259) 
venant des corticosurrenales maternelles et 
fcetales (CSR, A). Chez le foetus, la CSR est 
momentanement plus importante que le rein. 

Ainsi dans le placenta, la progesterone se 
forme a partir du cholesterol, puis donne 
naissance dans la CSR foetale a la 
dehydroepiandrosterone (DHEA) .enfin, celle-ci 
est transformee dans le placenta en E2 qui, a 
son tour, est metabolisee essentiellement en 
cestriol (E3) dans le foie foetal. Chez le foetus 
male, la progesterone est transformee en 
testosterone (cf. p. 270) dans le testicule. 

L'hormone peptidique HCG (« human chorionic 
gonadotropin ») est secretee en grande quantite 


au tout debut de la grossesse (A et B). Ses 
roles fondamentaux sont a) dans la 
corticosurrenale fcetale, et en particulier dans la 
« zone corticale fcetale », de stimuler la 
production de DHEA et d'autres steroides ; b) 
dans I'ovaire maternel, d'inhiber la formation 
des follicules et de maintenir la fonction du 
corps jaune, c'est-a-dire la production de P et 
de E2 (B). A partir de la 6 e semaine de 
grossesse, ce role n'est plus necessaire car le 
placenta produit suffisamment de P et de E2. 

La plupart des tests de grossesse sont bases 
sur la detection biologique ou immunologique 
de HCG dans I'urine (a partir du 6-8 e jour apres 
la fecondation). 

Pendant la grossesse, les taux de secretion de 
E2 et P augmentent de fagon importante (cf. 
tableau p. 266) ; ces hormones et leurs produits 
de degradation (cestriol et pregnandiol) sont 
alors excretes en grandes quantites dans I'urine 
des femmes enceintes. Ceci peut etre 
egalement utilise pour le diagnostic de 
grossesse. 

Le taux de HCS (human chorionic somato¬ 
tropin), identique a HPL (human placental 
lactogen), croit de fagon continue pendant la 
grossesse. Elle aurait pour role, notamment, 
d'influencer la mammogenese (developpement 
des seins) et de diriger la synthese steroidienne 
dans la corticosurrenale et le placenta. 

La regulation hormonale de la naissance 

n'est pas encore elucidee. On admet qu'a la fin de la 
grossesse, une augmentation de la liberation d'ACTH 
dans le foetus stimule la liberation de cortisol par le 
cortex surrenalien (cf. p. 260), qui en retour inhibe la 
production placentaire de progesterone et favorise 
celle des cestrogenes. II s'en suit une depolarisation de 
la musculature uterine, une formation accrue de gap 
junctions (cf. p. 7) et une augmentation du nombre de 
recepteurs a I'ocytocine et aux catecholamines 
(recepteurs a). Ces reactions augmentent I'excitabilite 
uterine. Les recepteurs a retirement de I'uterus 
repondent a I'augmentation de taille et aux 
mouvements du foetus par I'envoi de signaux nerveux 
a I'hypothalamus, entrainant ainsi une liberation 
importante d'ocytocine qui declenche les contractions 
uterines (retroaction positive). Le nom d'okytocine (a la 
place d'ocytocine) serait des lors plus approprie (du 
grec cokutokoi; = mise au monde rapide). Par ailleurs, 
I'ocytocine augmente la production de pros- 
taglandines (cf. p. 235) dans I'endometre; leur 
arrivee dans le myometre a un effet activateur 
sur celui-ci. Les gap junctions permettent a 
I'excitation spontanee des cellules pace maker 
du fundus de se propager d'une maniere 
«homogene» dans le myometre tout entier (a 
environ 2 cm/s) (cf. P. 44). 
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Androgenes, fonction testiculaire, ejaculation 

Le principal representant des androgenes 
(hormones sexuelles males) est la testoste¬ 
rone (T). Elle a pour fonctions essentielles de 
stimuler la differenciation sexuelle, la 
spermatogenese et la pulsion sexuelle chez 
I'homme. 

Les androgenes sont des hormones stero'i- 
diennes a 19 atomes de C. Outre la 
testosterone et la 5-a dihydrotestosterone (DHT 
; of. p. 259), les 17-cetosteroides (DHEA, etc.) 
sont egalement des androgenes mais leur 
action androgenique est moins importante. Le 
taux de secretion de la testosterone est chez 
I'homme (testicules) d'environ 7 mg/j (le taux 
diminue avec I'age) et chez la femme (ovaire. 
CSR), d'environ 0,3 mg/j ; les concentrations 
plasmatiques sont respectivement de 7 et 0,5 
pg/l. Comme les autres steroides, la T est liee 
dans le sang a une proteine (TeBG ; A). Elle 
peut etre metabolisee soit en DHT, soit en 
cestradiol (E2 ; cf. p. 259), de sorte que la E2 
peut etre, tout comme la DHT, consideree 
comme une forme hormonale intracellulaire 
active (par ex, dans les cellules de Sertoli avant 
la puberte, et dans le cerveau). 

La regulation de la secretion de la T 

s'effectue par les hormones du lobe anterieur de 
I'hypophyse, LH et FSH. L'hormone de controle 
est la Gn-RH qui, comme chez la femme, est 
liberee par a-coups (cf. p. 264), toutes les 2 a 4 
heures. La LH (encore appelee ICSH chez 
I'homme) stimule la secretion de la T dans les 
cellules interstitielles de Leydig des testicules 
(A). La FSH stimule la formation d'une proteine 
de liaison (« recepteur » BP) dans les cellules 
de soutien de Sertoli des testicules (A). Par 
ailleurs, la testosterone inhibe la secretion de 
LH par retroaction negative. L'existence d'une 
« inhibine » a ete postulee pour la regulation de 
la secretion de FSH chez I'homme (A). 

Outre son role essentiel sur la differenciation 
sexuelle male, le developpement de la prostate 
et des vesicules seminales, la spermatogenese, 
la T est responsable du developpement des 
caracteres sexuels secondaires males (crois- 
sance des organes genitaux, pilosite, aspect 
physique, volume du larynx et mue, secretion 
des glandes sebacees, acne, etc.). De plus, une 
secretion suffisante de T est necessaire a une 
libido normale (pulsion sexuelle), a I'aptitude 
a procreer (potentia generandi) et a I'aptitude 
a s'accoupler (potentia coeundide I'homme. 


La T a une action stimulante sur Vhemato- 
po'iese (cf. p. 60) et une action anabolisante 
(cf. p. 260) ; ceci se traduit surtout par le 
developpement de la musculature chez 
I'homme. Au niveau du SNC, la T a, en plus des 
actions deja citees, un certain role dans le 
comportement (comme I'agressivite). 

Differenciation sexuelle. Apres determination 
du sexe genetique (chromosomique; B), les 

gonades (glandes genitales) suivent un 
developpement specifique a chaque sexe ; puis 
les cellules germinales primaires vont migrer a 
I'interieur de celles-ci. Ulterieurement, le 
developpement et la differenciation des 
caracteres sexuels somatiques (physiques) et 
psychiques se font en I’absence de testosterone 
dans le sens d'une feminisation (C). La 
testosterone est necessaire au developpement 
sexuel mole dans ces deux etapes (C) ; pour 
d'autres etapes (comme la descente des 
testicules dans le scrotum), un facteur 
supplementaire, mais inconnu, doit etre present. 
Une surproduction d’androgenes, ou 
I'administration artificielle de T, peut entraTner 
une masculinisation de I'organisme feminin (C). 

Fonction testiculaire : dans le testicule, en 
plus de la testosterone, les cellules germinales 
meles (spermatozoides) sont formees en 
plusieurs etapes (spermatogenese puis 
spermiogenese). La spermiogenese a lieu 
dans les tubes seminiferes qui sont separes de 
I'environnement par une barriere hemato- 
testiculaire rigoureuse (par ex. les cellules de 
Sertoli). La testosterone, necessaire a la 
maturation des spermatozoides des testicules 
et de I'epididyme, ne peut franchir cette barriere 
que sous sa forme liee a la proteine de liaison 
(BP: A). 

L'ejaculat humain (liquide seminal, 2-6 ml) contient 
35-200 millions de spermatozoides/ml melanges au 
liquide spermal produit par la prostate et les glandes 
seminales, mais egalement du fructose, substrat nutritif 
des spermatozoides, et des prostaglandines qui 
favorisent la contraction uterine. Au maximum de 
I'excitation sexuelle (orgasme), le sperme est 
transports: de maniere reflexe dans I'uretre posterieur 
(emission), dont la distension conduit a une contraction 
reflexe des muscles bulbo-caverneux principalement 
et, des lors, a /expulsion de l'ejaculat (ejaculation). 
L'alcalinite du plasma seminal augmente le pH vaginal, 
ce qui est essentiel pour la motilite des 
spermatozoides qui doivent traverser les trompes de 
Fallope pour fertiliser I'ovule (pour cela un seul 
spermatozo'fde est necessaire). 
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Structure du systeme nerveux central 

Le systeme nerveux peripherique (systeme 
nerveux de la vie de relation et systeme 
nerveux autonome) vehicule les informations 
vers le SNC (voies afferentes), ou des centres 
vers la Peripherie (voies efferentes). Le role du 
SNC est d'examiner, d'evaluer (par ex. 
comparaison avec une information stockee) et 
d'integrer les informations regues et d'y 
repondre par des messages efferents. Le SNC 
est ainsi un organe qui integre et coordonne les 
differentes fonctions. 

Le systeme nerveux central (SNC) comprend 
le cerveau et la moelle epiniere (A). Cette 
derniere est divisee en segments en rapport 
avec les vertebres mais elle est plus courte que 
la colonne vertebrale (A). Cependant, les nerfs 
spinaux ne quittent le canal medullaire qu'a la 
hauteur de la vertebre correspondante. Le nerf 
spinal (B) est forme de fibres afferentes qui 
vont de la racine posterieure vers le SNC et de 
fibres efferentes qui vont de la racine 
anterieure vers la peripherie. Un nerf est done 
un faisceau de fibres nerveuses (cf. p. 22) ayant 
des fonctions et des directions en partie 
differentes. 

En coupe transversale, la moelle epiniere (B) 

presente une partie sombre, en forme de 
papillon, la substance grise. Dans ses cornes 
anterieures, elle renferme principalement les 
corps cellulaires des voies efferentes 
(essentiellement vers les muscles : moto- 
neurones) et, dans ses cornes posterieures, les 
corps cellulaires des interneurones (neurones 
intermediaires du SNC). Les corps cellulaires 
des fibres afferentes se trouvent hors de la 
moelle epiniere, dans le ganglion spinal. L’autre 
partie de la moelle epiniere est formee de 
substance blanche qui contient surtout les 
axones des voies ascendantes et 
descendantes. 

Le cerveau prolonge la moelle epiniere : il 
comprend le bulbe (El), le pont (E2), le 
mesencephale (E3), le cervelet (C, E), le 
diencephale et le telencephale (C, D, E). Les 
trois premieres parties torment le tronc 
cerebral, qui dans I'ensemble, est structure 
comme la moelle epiniere et contient les corps 
cellulaires des nerfs craniens (noyaux) et, parmi 
d'autres choses les centres respiratoires (cf. p. 
104) et circulatoires (cf p. 176 et suiv.). Le 
cervelet est particulierement important en ce 
qui concerne la motricite (cf. p. 284 et suiv.). 

Le thalamus (D4), formation du diencephale, 


constitue un relais important pour toutes les 
fibres afferentes (de la peau, des yeux, des 
oreilles, etc., mais aussi des autres parties du 
cerveau). L'hypothalamus appartient aussi au 
diencephale (D5) ; il est le siege des centres 
vegetatifs (cf. p. 290) et joue un role essentiel 
dans I'activite endocrine (cf. p. 240) de 
I'hypophyse voisine (E6). 

Le telencephale est forme de noyaux et 
d'ecorce cerebrale. En ce qui concerne les 
noyaux, on peut citer, notamment, les gan¬ 
glions de la base, importants pour la motricite : 
le noyau caude (D7), le putamen (D8), le 
pallidum (D9) et en partie Yamygdale (DIO). 
Cette derniere appartient, avec d'autres parties 
du cerveau comme le gyrus cingulaire par 
exemple (Ell) au systeme limbique (cf. p. 
290). Le cortex, partie externe du telencephale, 
est divise en quatre lobes (C, D, E) : frontal, 
parietal, occipital et temporal, separes par des 
sillons : sillon central (Cl2. D12, El 2) et sillon 
lateral (Cl3). Les deux moities du telencephale 
sont etroitement liees par le corps calleux (D14, 
El 4). Le cortex est responsable de toutes les 
activites conscientes et de nombreuses activites 
inconscientes. C'est le lieu d'integration de 
toutes les sensations conscientes, le siege de la 
memoire, etc. 

Le liquide cephalorachidien 

Les cavites internes (ventricules) du cerveau 
renferment un liquide (liquide cephalorachi¬ 
dien) qui baigne aussi les espaces peripheri- 
ques du SNC. Les deux ventricules lateraux 
(D15, F) sont relies aux lll eme et IV eme ventri¬ 
cules (F) et au canal central de la moelle 
epiniere (B). Les plexus choroi'des (D16, F) 
produisent environ 650 ml de LCR par jour. Ce 
LCR est reabsorbe au niveau des villosites 
arachnoidiennes (F). Les echanges de subs¬ 
tances entre le sang et le LCR ou le cerveau 
sont plus ou moins inhibes, sauf pour le C0 2 
l’0 2 et l'H 2 0 (barriere hemo-encephalique ou 
barriere hemoliquidienne}. Certaines subs¬ 
tances, comme le glucose et les acides amines, 
sont vehiculees selon des mecanismes de 
transport particuliers, d'autres, comme les pro- 
teines, ne peuvent pas passer la barriere hemo- 
encephalique ; ceci doit etre pris en 
consideration lors de I'administration de medica¬ 
ments (accessibility liquidienne). Si le LCR ne 
peut pas s'ecouler, le cerveau est comprime ce 
qui est a I'origine de I'hydrocephalie chez les 
enfants. 
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Perception et traitement des stimulations 

Par les organes des sens, nous captons dans 
I'environnement de tres nombreuses 
informations (10 9 bit/s) dont une faible partie 
seulement (10 1 a 10 2 bit/s) nous devient 
consciente (A) ; le reste est traite par 

1'inconscient ou pas traite du tout. Les 

informations importantes (interessantes) sont 
choisies par le cortex (le conscient), ce que 
traduisent bien les termes d'«epier» et de 
«guetter». Inversement, nous donnons des 
informations (10 7 bit/s) a I'environnement (A) 
grace a la parole et aux mouvements 
(mimique). 

Bit (en anglais : binary digit) est une unite de 
mesure qui definit le contenu en informations', 
bit/s definit done un flux d'informations (une 
lettre vaut environ 4,5 bit, la page d'un livre vaut 
environ 1000 bit ; si on la lit en 20 s, on capte 
1 000/20 = 50 bit/s. Une image televisee trans- 
met plus de 10 6 bit/s). 

Les stimulations sont transmises a I'organisme 
sous differentes formes d'energie (energie 
electromagnetique pour les stimulations 
visuelles, energie mecanique pour les 
stimulations tactiles. etc.). Pour ces stimula¬ 
tions, il existe des recepteurs specifiques, 
groupes en organes des sens (ceil, oreille) ou 
disperses a la surface du corps (recepteurs de 
la peau) ou a I'interieur de I'organisme 
(recepteurs de pression). Chaque type de 
cellule sensorielle est specialise pour 
enregistrer son stimulus propre, amenant ainsi 
une impression sensorielle specifique 
(modalite). Dans beaucoup de cas, differentes 
qualites peuvent etre pergues dans une seule 
modalite (par ex. le niveau et la frequence d’un 
son dans I'oreille ; cf. p. 316 et suiv.). 

A la reception du signal (B), chaque recepteur 
« choisit » parmi les informations de 
I'environnement celles qui lui sont appropriees ; 
les recepteurs tactiles de la peau par exemple 
(cf. p. 276) selectionnent les informations 
concernant I'intensite de la pression. Dans le 
recepteur, la stimulation modifie les proprietes 
de la membrane de la cellule receptrice 
(transduction), ce qui entraine la formation d’un 
potentiel recepteur (potentiel generateur, 
«reponse iocaie») : plus la stimulation est 
intense, plus le potentiel recepteur est ample 
(Cl). Si I'amplitude de ce potentiel atteint un 
certain seuil (B1), il y a naissance d'un 
potentiel d'action PA (cf. p. 26 et suiv.) qui est 


vehicule par la fibre nerveuse il y a 
transformation du stimulus. Plus la stimulation 
est forte, plus le potentiel recepteur est ample et 
plus le nombre de PA vehicules par le nerf est 
grand (C2). 

L'information primitive est ainsi codee sous 
forme de frequence de PA. L'information 
transmise est decodee a la synapse suivante 
(cf. p. 30) : plus la frequence est elevee, plus la 
quantite de transmetteur (cf. p, 54) libere est 
importante et plus le potentiel post-synsptique 
d'excitation (PPSE. cf. p. 30) est grand. Si ce 
dernier atteint a nouveau le seuil (B2), de 
nouveaux PA prennent naissance et I'informa- 
tion est recodee. 

Le codage sous forme de frequence a 

I'avantage de transmettre plus surement le signal que 
si e'etait I'amplitude du potentiel qui servait de support 
a l'information : sur de longues distances (jusqu'a plus 
d'un metre chez I'homme), I'amplitude du potentiel 
serait beaucoup plus facilement modifiee (et ainsi le 
signal errone) que ne Test la frequence du PA. D'autre 
part, au niveau de la synapse, le signal est amplifie ou 
affaibli (par d'autres neurones) : la hauteur du potentiel 
se prete mieux a cette derniere modulation. D'autres 
methodes permettent de coder le message en fonction 
de la duree de I'evenement, de I'echantillonnage des 
impulsions, du debut de la decharge, de I'augmentation 
ou de la diminution du stimulus, etc. 

Les afferences inhibitrices ou excitatrices au 

niveau des synapses servent par exemple a 
« contraster » une information pendant son trajet vers 
le SNC (D et cf. p. 312) ; pour cela, des informations 
vehiculees par les fibres voisines sont attenuees : 
inhibition laterale. 

Objectivement, la transformation des stimuli 
sensoriels peut etre representee, au fur et a mesure de 
leur integration dans le SNC, par I'enregistrement des 
potentiels cellulaires. Cependant, le passage de 
l'information au niveau conscient ne peut etre apprecie 
que subjectivement. En premier lieu, nous sommes 
capables de decrire des impressions sensorielles et 
des sensations, L'experience et le raisonnement 
permettent d'interpreter I'evenement et, par suite, de le 
reconnaitre. Les figures d'un puzzle montrent qu'un 
seul et meme individu peut ressentir (interpreter) la 
meme impression sensorielle de differentes manieres. 
Les autres concepts importants en physiologie 
sensorielle sont : a) le seuil absolu (cf. p. 296, 306 et 
316) ; b) le seuil differential (cf. p. 296, 306 et 322) ; 

c) la sommation spatiale et temporelle (cf. p. 306); 

d) I'adaptation (habituation, accommodation, cf. p. 
306) ; e) le champ recepteur (cf. p. 312); f) les 
recepteurs proportionnels, recepteurs differentiels, 
recepteur P-D (cf. p. 276). Ces notions ne sont citees 
qu'a titre d'exemple aux pages indiquees mais elles 
peuvent etre generalisees aux recepteurs. 
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Les recepteurs de la peau. La douleur 

La peau est sensible a la pression, au toucher, 
aux vibrations (tact), a la temperature et a la 
douleur. Cette sensibilite superflclelle fait 
partie de la sensibilite somatoviscerale, tout 
comme la sensibilite profonde [recepteurs 
musculaires, articulaires et tendineux (cf. p. 
278) et la sensibilite douioureuse profonde. 

Les mecanorecepteurs de la peau sont 
sensibles a trois types de sensations tactiles : 
la pression, le toucher et les vibrations. 

Quand les cellules de Merkel (A2), ou disques 
tactiles (A5), sont stimulees a la suite de 
I'application de differentes pressions par exem- 
ple, on enregistre dans les fibres nerveuses 
correspondantes des PA dont la frequence 
(impulsions/s) est proportionnelle a I’intensite de 
la pression appliquee (B1). C’est ainsi que Ton 
mesure I'intensite de la pression (detecteurs 
d'intensite). Les corpuscules de Meissner (Al) 
ou recepteurs de la racine du poil (A4) sont 
sensibles au toucher ; ici I'intensite de la 
stimulation (courbure d’un poil par exemple) 
n'intervient pas autant que la vitesse de 
variation de I'intensite de stimulation 
(detecteurs de vitesse) : le nombre des influx 
est dans ce cas proportionnel a la vitesse (B2). 
Les corpuscules de Pacini (A3) sont specialises 
dans I'enregistrement des vibrations. Ms ne 
repondent que par une impulsion a une 
variation unique de I'intensite de la stimulation, 
quelle que soit la vitesse de la variation. Mais si 
(comme dans le cas d’une vibration), cette 
vitesse varie constamment (en d’autres termes, 
si I' 'acceleration du deplacement de la peau est 
plus ou moins importante), on enregistre une 
frequence d'impulsions proportionnelle a cette 
acceleration sur les fibres nerveuses 
correspondantes (B3). De tels recepteurs 
d'acceleration se trouvent non seulement dans 
la peau, mais aussi dans les tendons, les 
muscles et ies capsules articulaires, ce qui 
montre qu'ils jouent aussi un role dans la 
sensibilite profonde (cf. p. 278). 

On appelle aussi recepteurs proportionnels 

(P) les recepteurs du type detecteurs d'intensite, 
et recepteurs differentials (D) les recepteurs 
du type detecteurs d'acceleration. Les 
recepteurs P-D sont des recepteurs mixtes 
comme ceux qui detectent la position d'une 
articulation (sensibilite profonde) : la vitesse de 
la variation de position est codee par une 
frequence passagerement elevee des 


des sens 

impulsions (D, sommet de la courbe) ; la 
position definitive de I’articulation est definie par 
la frequence constante des impulsions qui 
suivent (D). Des discussions se poursuivent 
encore afin de determiner si cette reception P-D 
se produit dans I’articulation elle-meme ou dans 
les fuseaux (cf. p. 278) des muscles. 

II existe des recepteurs thermiques pour les 
temperatures inferieures a 36°C (recepteurs au 
froid) et des recepteurs thermiques pour les 
temperatures superieures a 36°C (recepteurs 
au chaud). Plus la temperature est basse (entre 
36° et 20°C), plus la frequence des impulsions 
dans les fibres nerveuses qui innervent les 
recepteurs au froid est elevee ; c'est I’inverse 
qui se produit pour les recepteurs au chaud 
(entre 36° et 43°C) (C). Entre 20°C et 40°C, on 
constate une adaptation rapide de la thermo¬ 
regulation (reception P-D : une eau a 25°C ne 
semble froide qu'au debut). Des temperatures 
extremes sont en revanche ressenties comme 
froides ou chaudes en permanence, d'ou notre 
reflexe de protection de la peau contre d'even- 
tuelles blessures. Pour les temperatures supe¬ 
rieures a 45°C, il existe probablement des 
recepteurs au chaud particuliers qui seraient 
des recepteurs thermospecifiques de la douleur. 

La douleur est une impression sensorielle 
deplaisante accompagnee par la conscience 
d'une experience desagreable. C’est la reponse 
a un message signifiant qu'une lesion menace 
I'organisme ou est meme deja survenue 
(nociception). L'identification de la cause est 
moins importante que la reconnaissance de 
I'effet. Les douleurs peuvent provenir des 
visceres (cf. p. 282), des regions « profondes » 
(maux de tete par exemple) ou de la peau (cf. 
aussi douleur irradiee, p. 282). A propos de 
cette derniere, on distingue une douleur 
immediate, rapide (« vive ») et une deuxieme 
douleur, retardee (« sourde ») qui dure plus 
longtemps. La premiere douleur entraine surtout 
des reflexes de fuite (cf. p. 280), la deuxieme 
conduit plutot a des attitudes de protection 
(0,5-1 s plus tard). Les recepteurs de la douleur 
(terminaisons nerveuses libres) ne sont pas 
adaptables (mal de dents pendant des jours 
entiers ! cf. p. 262) sinon une blessure 
prolongee serait vite oubliee. 

Les lesions des voies douloureuses sont 
ressenties comme si elles venaient de la 
Peripherie : douleur projetee (par exemple 
douleurs dans le dos dues a I'ecrasement d'un 
nerf apres deplacement d'un disque vertebral). 
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Sensibilite profonde. Reflexes 
proprioceptifs 

Les propriocepteurs servent a detecter la 
position d'une articulation, a mesurer la 
longueur d'un muscle, etc. (sensibilite 
profonde). Les recepteurs articulaires, les 
recepteurs tendineux et les fuseaux neuro- 
musculaires sont des propriocepteurs (A). Les 
fibres intrafusoriales des fuseaux neuro- 
musculaires s'etendent entre les fibres strides 
(extrafusoriales) et sont innervees par les 
motoneurones y efferents. La region centrale 
du fuseau (2 types : fuseaux a sac nucleaire, 
fuseaux a chaine), en forme de spirale, est 
entouree par des terminaisons nerveuses 
(terminaisons annulospiralees) qui informent la 
moelle epiniere de i'etat d'etirement du fuseau 
(fibres la des recepteurs a sac, A-C ; fibres du 
groupe II pour ies recepteurs a chaTne). Les 
recepteurs tendineux (organes de Golgi) se 
situent a la limite muscle-tendon et mesurent la 
tension du tendon et du muscle. 

Les informations en provenance des propriocepteurs 
vont notamment au cervelet et au cortex (cf. p. 282 et 
286), mais en reponse a ces informations, des 
reactions inconscientes (reflexes) sont deja possibles 
au niveau de la moelle epiniere. 

Quand un muscle squelettique est soudainement etire 
(par un coup sur son tendon par exemple), les fuseaux 
neuromusculaires le sont aussi. Leur etirement 
provoque une stimulation des fibres la (B, C) et des 
fibres II. Ces fibres passent par la racine posterieure 
de la moelle epiniere et gagnent la come anterieure ou 
elles excitent directement les motoneurones a du 
meme muscle, entrainant une contraction. II n'y a done 
ici Qu'une seule liaison (synapse) entre le neurone 
afferent (qui vient) et le neurone efferent (qui part). 
Ainsi, la duree d'un tel reflexe monosynaptique 
(reflexe myotatique) est particulierement courte 
(environ 20 ms). Comme la stimulation et la reponse 
concernent le meme organe, on parle de reaction 
reflexe proprioceptive. 

Les reflexes a retirement peuvent aussi etre testes 
(par ex. avec des electrodes cutanees) par la 
stimultion electrique des nerfs (mixtes) musculaires et 
par I'enregistrement simultane de I'excitation du 
muscle reflexe H de Hoffmann. Une faible 
stimulation (de I'ordre de 25 V) excite seulement les 
fibres nerveuses la, I'activation musculaire se faisant 
avec une latence (temps de reaction) de 30 ms environ 
(vague ou volee H). Si I'intensite du stimulus est 
augmentee (environ 60 V), les motoneurones a sont 
aussi directement actives (vague M apres 5-10 ms). 
Avec des stimuli plus importants (95 V), les vagues M 
augmentent tandis que les vagues H disparaissent. 
Cette reponse provient du fait que I'excitation 
antidromique des fibres a se heurte sur le corps 


somatique a aux impulsions provenant des fibres la 
rendant celles-ci inactives. Cette reponse a d'autres 
origines, notamment I'inhibition de Renshaw (cf. p. 
281, C) consecutive a I'excitation antidromique des 
fibres a, et la stimulation des fibres lb (inhibition auto- 
genique, voir ci-dessous). 

Le reflexe myotatique est complete par d'autres circuits 
polysynaptiques. Si le reflexe proprioceptif contracte 
I'extenseur (comme par exemple dans le reflexe 
patellaire), il faut que les motoneurones a du 
flechisseur correspondent soient inhibes pour 
permettre une extension efficace, ce qui est possible 
grace a I'intervention &'interneurones inhibiteurs (B1). 
Pour mettre fin au reflexe, il faut aussi inhiber la 
contraction de I'extenseur. Quatre mecanismes 
interviennent alors : a) le fuseau neuromuscuiaire se 
relache, ce qui produit une diminution de I'excitation 
dans les fibres la ; b) pour des tensions elevees, les 
fibres lb des recepteurs tendineux inhibent le 
motoneurone a (B2, inhibition autogene ou reflexe 
myotatique inverse) ; 

c) par ailleurs, les fibres lb stimulent les motoneurones 
a du muscle antagoniste (innervation reciproque, B, 
flechisseur) ; d) les collaterales des motoneurones 
s'inhibent mutuellement par un interneurone inhibiteur 
(recurrent) : la cellule de Renshaw (B et cf. p. 
281, C). 

L'activite reflexe des motoneurones, oil aboutissent 
des centaines d'autres neurones synaptiques, est 
notamment controiee par les centres supraspinaux 
cervicaux. Des lesions de ces centres peuvent 
entrainer une exageration des reflexes proprioceptifs 
(cf. p. 284) alors que I'absence de reflexes 
proprioceptifs traduit des lesions localisees dans la 
moelle epiniere ou dans le nerf peripherique. 

La terminaison annulospiralee peut etre stimulee, non 
seulement par retirement de tout le muscle (C. a 
gauche) mais aussi par la contraction de fibre 
intrafusoriale (C, a droite) excitee par le motoneurone 
y. ce qui entraTne, via les fibres la, une activation 
indirecte du motoneurone a. Cette boucle y (en liaison 
avec I'activation directe des fibres a) permet surement 
une precision plus grande dans le mouvement 
musculaire (couplage a-y). 

Les fuseaux servent avant tout a ajuster la longueur 
du muscle. Des variations involontaires du muscle 
sont ainsi corrigees par reflexe proprioceptif. Les 
variations de la longueur musculaire theorique sont 
modulees par les variations d'activite des fibres y (sous 
controle central), qui determinent I'etat d'etirement des 
fuseaux neuromusculaires (principe de la boucle y; C, 
a droite). 

Les recepteurs tendineux sont disposes en serie 
avec les fibres musculaires contractiles. Ils participent 
principalement au reglage de la tension musculaire 
(afferences lb) ; la stimulation d'une simple unite 
motrice (cf. p. 32) est suffisante pour les stimuler. Ils 
protegent egalement le muscle contre des tensions 
trop fortes. 
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Reflexes exteroceptifs 

Contrairement a ce qui se produit pour le reflexe 
proprioceptif (cf. p. 278), les recepteurs du 
reflexe exteroceptif ne se situent pas dans 
I'organe cible : I'arc reflexe peut renfermer des 
neurones somatiques (moteurs, sensoriels) ou 
vegetatifs ou meme les deux a la fois et il 
compte plusieurs synapses (reflexe 
polysynaptique). La duree du reflexe 
exteroceptif est done superieure a celle du 
reflexe proprioceptif (monosynaptique) et elle 
depend en outre de I'intensite du stimulus 
(sommation temporelle variable dans le SNC). 
Exemple demangeaisons nasales f 
eternuement. Le fait que la reponse reflexe 
puisse se propager plus ou moins loin suivant 
I'intensite du stimulus est typique de certains 
reflexes exteroceptifs (par exemple 
toussotements f toux avec etranglement). 

Parmi les reflexes exteroceptifs, on peut citer 
des reflexes de protection comme par 
exemple les reflexes de fuite (cf. ci-apres), ie 
reflexe corneen, I'ecoulement lacrymal, la toux, 
I'eternuement , des reflexes intervenant dans la 
fonction de nutrition (reflexes de nutrition) 
comme la salivation, la succion ainsi que les 
reflexes servant a la locomotion (reflexes 
locomoteurs). A ces reflexes s’ajoutent les 
nombreux reflexes vegetatifs (circulation, 
respiration, estomac, intestin, fonction sexuelle, 
vessie, etc.). Citons encore les reflexes 
exteroceptifs testes lors d'un examen Clinique 
neurologique, comme le reflexe plantaire, le 
reflexe cremasterien et le reflexe abdominal. 
Les reflexes exteroceptifs les plus typiques sont 
les reflexes de flexion (reflexes de fuite. A) : 
on peut remarquer par exemple qu'une 
stimulation douloureuse sous la voute plantaire 
droite entraine une flexion dans toutes les 
articulations de la jambe droite. 

Les influx afferents sont repartis dans la moelle 
epiniere : a) par des interneurones excitateurs 
(A1) vers les motoneurones des flechisseurs du 
meme cote (ipsilateraux) ; b) par des interneu¬ 
rones inhibiteurs (A2) vers les motoneurones 
des extenseurs ipsilateraux qui se relachent 
alors (A3) ; c) par des interneurones excitateurs 
(A4) vers les motoneurones des extenseurs du 
cote oppose (controlateraux) (A5) (ce reflexe 
de flexion croise augmente en outre la 
distance (de fuite) entre les recepteurs de la 
douleur et I'origine de cette douleur et permet 
de proteger le corps) ; d) par des interneurones 
inhibiteurs vers les motoneurones des 


flechisseurs controlateraux qui se relachent (A6) 

; e) vers d'autres segments de la moelle 
epiniere (par des fibres ascendantes ou 
descendantes ; A7, A8) car tous les 

flechisseurs et extenseurs ne sont pas innerves 
par un seul segment. Par ailleurs, les influx 
douloureux sont vehicules jusqu'au cerveau ou 
la douleur est rendue consciente (cf. p. 276 et p. 
282). 

Par opposition au reflexe proprioceptif ou seuls 
les motoneurones a sont actives pendant la 
reponse reflexe (les motoneurones y etant in- 
hibes), dans le reflexe exteroceptif, les deux 
types de motoneurones sont actives parallele- 
ment. Les fibres du faisceau neuromusculaire 
(cf. p. 278) se raccourcissent ainsi 
parallelement a celles du muscle, ce qui permet 
de maintenir largement constants retirement et 
la reactivite des recepteurs fusoriaux, malgre le 
raccourcissement du muscle. 

Mecanismes d'inhibition dans la 
transmission nerveuse 

Lors de la transmission synaptique, I'inhi- 
bition (cf. aussi p. 30) peut intervenir en avant 
(inhibition presynaptique) ou en arriere de 
I'espace synaptique (inhibition post-synaptique) 
en agissant sur la membrane. Dans I'inhibition 
presynaptique (B), un neurone supplemental 
(B, c) stimule I'extremite du neurone 
presynaptique (B,a). Cette depolarisation fait 
chuter I'amplitude du potentiel d'action (cf. p. 
26) arrivant sur I'extremite du neurone a (B), ce 
qui diminue la quantite de transmetteur 
d'activation liberee dans la fente synaptique (B, 
d) la depolarisation du neurone post- 
synaptique (B, b) est ainsi moins importante et 
I'amplitude du potentiel post-synaptique 
d'excitation (PPSE. cf. p. 30) ne suffit plus, le 
cas echeant, pour declencher un potentiel d'ac¬ 
tion (PA) dans le neurone b (B2). 

Le mecanisme de I’inhibition post-synaptique (C) est 
tout a fait different : dans ce cas, un interneurone 
inhibiteur hyperpolarise le neurone post-synaptique 
(potentiel post-synaptique d'inhibition : PPSI, cf. p. 30). 

L'interneurone inhibiteur peut etre active : 
a) par des collaterals axonales recurrentes (Cl) des 
neurones a inhiber [inhibition (recurrente) par les 
cellules de Renshaw. retrocontrole negatif; C2] ; ou b) 
directement par le neurone afferent au moyen d'un 
neurone intermediaire (C, a droite). L'inhibition de 
I'extenseur ipsilateral (A2, A3) dans le reflexe de 
flexion en est un exemple. Comme dans ce cas, le 
muscle antagoniste est inhibe ; cet exemple peut aussi 
servir a illustrer I'inhibition antagoniste. 
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Transmission centrale des stimulations 
sensorielles 

Les recepteurs sensoriels de la tete (organes 
des sens) et de la peau informent le systeme 
nerveux central (SNC) sur I'environnement (cf. 
p. 276). Les recepteurs musculaires tendineux 
et articulaires de I’appareil locomoteur 
renseignent sur la position du corps, le tonus 
musculaire, etc. (cf. p. 278 et suiv.) au meme 
titre que I'organe de /'equilibration (cf. p. 298). 
Ces informations sont en grande partie 
transmises aux centres somatotopiques (ou 
sensomoteurs) situes au niveau du gyrus 
postcentral du cortex ou, comme pour le cortex 
sensorimoteur, chaque partie du corps se 
projette sur une aire corticale correspondante 
(aire de projection : representation 
somatotopique proportionnelle a la richesse de 
I'inervation ; A, B). C’est la qu'on peut 
enregistrer, apres stimulation peripherique, des 
potentiels evoques locaux traduisant I'excitation 
des aires corticales correspondantes. 

Les informations en provenance de la peau 
(sensibilite superficielle) et de I'appareil moteur 
(sensibilite profonde) arrivent a la moelle epi¬ 
niere par la racine posterieure ; de la, elles 
atteignent le cerveau par les voies suivantes : 

1 . Les fibres des cordons posterieurs (Cl ) ne 

relaient pas dans la moelle epiniere ; leur 
premier relais se situe dans les noyaux des 
cordons posterieurs du bulbe. De la, une partie 
des recepteurs post-synaptiques gagne le 
cervelet (cf. p. 286), I'autre partie croise vers le 
cote oppose et se dirige vers le thalamus. Les 
fibres des cordons posterieurs vehiculent des 
informations concernant la pression, le toucher 
et la sensibilite profonde et transmettent ainsi 
des renseignements sur la position (consciente) 
du corps. 2. Les nerfs sensitifs correspondants 
aux recepteurs de la douleur, de la temperature, 
a une partie des recepteurs de la pression et du 
toucher croisent vers le cote oppose dans le 
segment medullaire correspondant pour former, 
dans le cordon lateral anterieur de la moelle 
epiniere, le tractus spinothalamique. Celui-ci se 
projette sur le thalamus en passant par le tronc 
cerebral (C2). Comme ces fibres conduisent 
aussi les informations douloureuses en prove¬ 
nance des visceres, la douleur est souvent 
ressentie dans le territoire de peau correspon¬ 
dant au meme segment medullaire (zones de 
Head) : douleur irradiee (par exemple dans le 


territoire de I'epaule gauche en cas d’anoxie 
cardiaque : angine de poitrine). Dans ces cas, 
ces zones sont souvent anormalement 
sensibles au toucher et a la douleur 
(hyperesthesie ou hyperalgie). 3. Les fibres 
sensitives de la tete (noyaux du trijumeau) se 
projettent aussi sur le thalamus. 4. Deux autres 
voies se projettent sur le cervelet 
(principalement celles de la sensibilite profonde) 
le tractus spinocerebelleux posterieur (C3) et le 
tractus spinocerebelleux anterieur (C4). 

Lors d'une section hemilaterale de la moelle 
epiniere (syndrome de Brown-Sequard), on 
observe (en raison de I'agencement des voies) 
une paralysie motrice tout d’abord flasque, puis 
spasmodique du cote lese, des troubles du 
toucher de ce meme cote et une augmentation 
de la sensibilite douloureuse et thermique 
controlateralefanesf/res/e sensorielle dissociee). 

Au niveau du thalamus, les voies afferentes 
relaient une deuxieme fois pour se projeter sur 
le gyrus post-central et sur d'autres voies 
corticales. Comme pour les voies visuelles et 
auditives, il existe ici aussi des voies de 
projection thalamocorticales specifiques (voies 
de projection, D) partant de zones thalamiques 
bien definies. 

Inversement, il existe des zones d'oii partent des voies 
« non specifiques » (reticulaires) vers presque toutes 
les regions corticales (principalement cortex frontal) 
(E). La stimulation de ces voies part de la formation 
reticulee qui joue non seulement un role dans la 
motricite (cf. p. 284) mais repoit aussi des informations 
de tous les organes des sens et de toutes les voies 
afferentes de la moelle epiniere (yeux, oreilles, 
sensibilite superficielle, etc.), ainsi que des ganglions 
de la base. Les voies reticulaires jouent notamment un 
role fondamental dans le niveau de vigilance et d'eveil 
(SRAA, cf. p. 292), transmettent des informations 
affectives et emotionnelles (de la douleur par exemple) 
et ont des fonctions vegetatives complexes (sur la 
circulation, la respiration, les hormones, etc.). 

A cote des aires de projection primaires, on trouve 
dans le cortex une serie d 'aires dissociation (aires 
associatives) qui sont aussi reliees au thalamus (voies 
dissociation mixtes). 

Les afferences sensorielles qui se dirigent vers le 
cortex peuvent etre inhibees au niveau de tous les 
relais (moelle epiniere, bulbe et thalamus) par des 
voies descendantes (provenant du cortex). Celles-ci 
permettent notamment defaire varier le champ receptif, 
de regler le seuile t (lors d'une afference commune 
d'une origine differente) de « rechercher » une 
modalite sensorielle. 
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Motricite posturale 

A quelques exceptions pres, I'organisme se 
manifeste dans I'environnement par des 
mouvements (cf. p. 275, A). On peut opposer a 
cette motricite dirigee («motor-move»-system, 
cf. p. 288) une motricite posturale («motor- 
hold»-system) dont le but est de controler 
I’equilibre du corps et sa position dans 
I'espace. 

L’ancienne classification anatomique du sys¬ 
teme moteur en systemes pyramidal et extra- 
pyramidal ne se justifie plus du point de vue 
fonctionnel. 

Les motoneurones qui innervent les muscles 
squelettiques quittent la moelle epiniere par la 
corne anterieure (cf. p. 273, B). Deja, au niveau 
de la moelle epiniere, on peut retrouver des 
reflexes relativement simples comme les 
reflexes proprioceptifs (cf. p. 278) mais on peut 
aussi avoir affaire a des schemes moteurs plus 
compliques, mettant en jeu des reflexes de 
flexion (cf. p. 280) et quelques reflexes de 
marche. 

La section de la moelle epiniere (paraplegie) est 
suivie d'abord d'une defaillance de tous les 
reflexes peripheriques (areflexie. choc spinal), 
puis d’une recuperation de certains reflexes 
malgre cette section. 

Normalement les reflexes spinaux sont modules 
par les centres superieurs (supra-spinaux). La 
motricite posturale est controlee, en premier 
lieu, par les centres moteurs du tronc 
cerebral noyau rouge (Al), noyaux 
vestibulaires (A4) (en particulier le noyau lateral 
de De/fers : cf. p. 286) et une partie de la 
format/on reticulee (A2, A3) 

Les afferences principales de ces centres 
viennent du labyrinthe (organe de I'equilibration 
; A et cf. p. 298), des propriocepteurs (cf. p. 
278) du cou (A), du cervelet (cf. p. 286) et du 
cortex moteur (directement et via les ganglions 
de la base. A). Ces afferences sont prises en 
charge par les collaterales de la voie pyramidale 
(C et cf. p. 288) et par d’autres voies. Les voies 
descendantes en provenance du noyau rouge 


et des parties pontiques de la formation 
reticulee (faisceaux rubrospinal et reticulospinal 
lateral. A) ont surtout des effets inhibiteurs sur 
les motoneurones a et y (cf. p. 278) des 
extenseurs et un effet excitateur sur les 
flechisseurs. Inversement, les voies descen¬ 
dantes en provenance du noyau de Deiters et 
des parties medullaires de la formation reticulee 
(faisceaux vestibulospinal et reticulospinal me¬ 
dian) inhibent les flechisseurs et stimulent les 
extenseurs (A). 

La section du tronc cerebral en dessous du 
noyau rouge entraine une rigidite de decerebra¬ 
tion car, dans ce cas, c’est [influence du noyau 
de Deiters sur les extenseurs qui predomine. 

Les centres moteurs du tronc cerebral consti¬ 
tuent les relais des reflexes de posture et de 
redressement, dont la fonction est de maintenir 
(involontairement) la posture et I'equilibre du 
corps. 

Les reflexes de posture determinent le tonus 
musculaire (cf. p. 40) et [accommodation du 
cristallin (cf. p. 299, C). Des afferences en 
provenance du labyrinthe (reflexes toniques 
labyrinthiques) et des propriocepteurs du cou 
(reflexes toniques cervicaux) modulent ces 
reflexes. Ces memes afferences interviennent 
dans les reflexes de redressement (reflexes 
labyrinthiques et cervicaux) dont le role est de 
toujours ramener le corps dans sa position 
normale. C'est d'abord la tete (en reponse aux 
afferences labyrinthiques, cf. p. 298), puis le 
tronc (en reponse aux propriocepteurs 
cervicaux) qui sont successivement ramenes 
dans leur position normale. En outre, des 
afferences en provenance des yeux, des 
oreilles, du nez (odorat) et des recepteurs de la 
peau modulent aussi ces reflexes de 
redressement. 

Par ailleurs, les reflexes statocinetiques qui 
interviennent par exemple dans la preparation 
au saut ou dans le nystagmus (cf. p. 314), sont 
egalement importants pour la posture et 
I'equilibration. 

(Legende pour B et C : cf. p. 288). 
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Role du cervelet 

Le cervelet est un centre de controle important 
des fonctions motrices. II coordonne les 
mouvements et la posture et est implique dans 
la programmation des mouvements. Les parties 
phylogenetiquement les plus anciennes. L'archi- 
et le paleocerebellum, sont situees en position 
mediane. L'archi-cervelet et le paleocervelet 
comprennent pour le premier le nodule et le 
flocculus, pour le second la pyramide, I'uvule, 
les lobes paraflocculaires et une grande partie 
du lobe anterieur. La pars intermedia peut aussi 
etre consideree comme faisant partie du 
cervelet moyen. Le neocerebellum, partie 
phylogenetiquement la plus recente, tres 
developpee chez I'homme, est situee 
lateralement. 

Le cervelet moyen (A1, 2) est la region mise 
en jeu pour le controle des decisions motrices 
(cf. p. 284) et pour le controle visuel moteur. II 
regoit des afferences d'origine spinales, 
vestibulaires et visuelles aussi bien que des 
efferences de signaux moteurs concernant les 
muscles squelettiques. Les fibres sortantes du 
cervelet moyen se dirigent via les noyaux 
globosus, emboliforme et fastigial (noyaux 
interposes), vers les centres moteurs de la 
moelle epiniere et vers le noyau vestibulaire 
(noyau de Deifers). 

Les lesions du cervelet median entrament des 
troubles de I'equilibration et de la motricite 
oculaire (nystagmus pendulaire) et une demar¬ 
che tronculaire ataxique (mouvements incer¬ 
tains et excessifs). 

Le cervelet lateral (hemispheres) est plus 
particulierement implique dans la program¬ 
mation des mouvements (A3 et p. 288). Sa 
flexibility fonctionnelle rend possible I'adaptation 
motrice et I’apprentissage des processus 
moteurs. II est relie au cortex cerebral par deux 
types de voies. De maniere afferente, il est 
connecte aux regions corticales (cortex 
associatif parietal, prefrontal et premoteur, 
cortex sensitivomoteur et cortex visuel) qui sont 
principalement mises en jeu dans la phase de 
plannlficatlon des mouvements (cf. p. 288) au 
moyen du noyau du pont et des fibres 
moussues (voir ci-dessous), tandis que, par 
Volive inferieure et les fibres montantes (voir ci- 
dessous), il regoit des afferences motrices des 
centres cortical et subcortical. Les efferences 
du cervelet median se font principalement par 
des noyaux moteurs du thalamus vers le cortex 
moteur. 


Les lesions des hemispheres cerebelleux se 
traduisent par des troubles de I'initiation, de la 
coordination et de I'arret des mouvements moteurs 
volontaires et dans la « reprogrammation » rapide du 
mouvement oppose (diadococinesie). II s'en suit le 
developpement d'un tremblement au fur et a mesure 
que I'objectif prevu approche (tremblement contention), 
une deterioration de la capacite d'apprecier les 
distances (dysmetrie) et de terminer les mouvements 
(phenomene de rebond) I'enchainement des 
mouvements rapides n'est plus possible : on parle 
d'adiadococinesie. De plus, I'elocution est lente, 
monotone et de mauvaise qualite (dysarthrie). 

Les voies efferentes du cortex cerebelleux sont 
formees par les neurones provenant des cellules de 
Purkinje (environ 15.10 6 cellules). Elies ont une action 
inhibitrice sur les noyaux cerebelleux avec lesquels 
elles sont connectees. Les afferences de la moelle 
epiniere qui font relais dans I'olive inferieure se 
prolongent par les fibres grimpantes et se terminent 
au niveau des unites fonctionnelles de modulation 
du cortex cerebelleux (microlambeaux longitudinaux). 
Leurs (nombreuses) synapses excitatrices amplifient 
I'effet inhibiteur des cellules de Purkinje. Les autres 
afferences du cervelet sont les fibres moussues. 
Celles-ci peuvent soit accroTtre faction inhibitrice des 
cellules de Purkinje par excitation des innombrables 
cellules granuleuses et de leurs fibres paralleles, 
soit I'annuler par I'intermediaire d'interneurones 
inhibiteurs (cellules de Golgi). Une desinhibition 
directe peut s'effectuer par I'intermediaire des cellules 
etoilees (stellaires) et en corbeille : convergence 
(environ 10 5 fibres paralleles 4 1 cellule de Purkinje) 
et divergence (collaterals d'une fibre grimpante 4 
10-15 cellules de Purkinje) peuvent se developper 
simultanement au niveau de la chaTne de transmission 
des signaux. 

L’ensemble des fonctions d’integration et de 
coordination du cervelet, et des fonctions des autres 
centres moteurs (cf. p. 278 et suiv., p. 284 et 288) et 
des organes des sens, peut etre mis en evidence en 
prenant fexemple d'une joueuse de tennis (B) : 
pendant que son partenaire se prepare a envoyer la 
balle, elle oriente son corps dans la direction que va 
prendre la balle (motricite volontaire), mouvement qui 
necessite un appui (jambe droite) et un equilibre (bras 
gauche) adequats (motricite posturale). La motricite 
oculaire sert a « garder » la balle dans son champ 
visuel ; le cortex visuel analyse la trajectoire et la 
vitesse de la balle. Le cortex associatif programme le 
mouvement « renvoyer la balle », pour lequel il faut 
non seulement tenir compte de la balle, du filet, du 
terrain adverse, de la position du partenaire mais 
encore prevoir le recul du au renvoi de la balle, recul 
qui devra etre contre par des mouvements 
d'equilibration. Grace au programme moteur du 
cervelet (et des ganglions de la base), le cortex 
sensorimoteur fait executer le mouvement projete ; la 
balle est non seulement frappee et renvoyee dans le 
terrain adverse, mais encore souvent animee d'un 
mouvement de rotation (« coupee ») par un coup 
tangentiel (motricite volontaire rapide « acquise ■>). 
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Motricite dirigee ou volontaire 

Les mouvements intentionnels sont controles 
par le cortex (sensori)moteur (en etroite 
cooperation avec le systeme moteur postural ; 
of. p. 284 et suiv.). II comprend le cortex 
moteur prlmaire au niveau du gyrus precentral 
(aire 4) et, dans un sens plus large, le cortex 
sensorimoteur secondalre (aire 6) situe en 
avant de celui-ci (en position rostrale). Ces deux 
regions sont, comme le thalamus moteur et le 
striatum, organisees en fonction des differentes 
regions du corps (representation somatotopique 
; cf. p. 285. B). Les regions du corps a motricite 
fine (doigts, visage) y ont une representation 
relativement importante. 

Tandis que les neurones provenant de I'aire 4 
peuvent seulement provoquer les contractions 
de petits groupes musculaires (par ex. la flexion 
des doigts), une excitation (plus durable) de 
I'aire 6 (probablement tres bien coordonnee 
avec I'aire 4) amene a la realisation de 
mouvements plus complexes (par ex. la rotation 
du tronc). La latence prolongee, de I'ordre de 
100 ms. entre le debut de I'impulsion au niveau 
de I’aire 4 et le mouvement (volontaire), est 
apparemment necessaire aux phenomenes de 
sommation temporale sur le motoneurone. 

Les efferences du cortex moteur primaire 
atteignent le motoneurone par la voie 
pyramidale (cf. p. 285, C) et par les centres 
moteurs du tronc cerebral (cf. p. 285, A). Parmi 
les signaux moteurs de la voie pyramidale 
correspondant a des mouvements intentionnels, 
seuls ceux correspondant a des mouvements 
fins (doigts) sont transmis de fagon 
monosynaptique jusqu'aux motoneurones a, 
tandis que la grande majorite des autres y 
parviennent aux moyens 6'interneurones 
spinaux : differents types de mouvements 
organises segmentai-rement (arcs reflexes) 
sont aussi impliques. 

Les fibres de la voie pyramidale provenant du 
cortex somatosensoriel (gyrus postcentral : cf. 
p. 283, B) modulent probablement la transmis¬ 
sion des signaux sensoriels (cf. p. 282). 

Les « copies » de la commande motrice sont 


transmises au thalamus moteur, au striatum, au 
noyau de I’olive inferieure et au pont (de la sur 
le cervelet lateral ; cf. p. 287. A3), et au tronc 
cerebral (cf. p. 285, A) ; ces regions font partie 
de la boucle supraspinale de retroaction. 

Les ganglions de la base sont mis en jeu dans 
plusieurs boucles corticocorticales (A) de 
signaux (squeletto- et oculomoteurs) qui servent 
principalement a transformer le plan d'un 
mouvement projete en sa realisation (voir ci- 
dessous). 

Dans la boucle squelettomotrice, par ex., les 
signaux (surtout des aires 4 et 6) gagnent le 
striatum (I'agent stimulant de la transmission 
est le glutamate), puis par deux voies parallels 
(via le pallidum interne et le locus niger ou 
substance noire) rejoignent le thalamus 
moteur (A). Chacune de ces deux voies 
comporte deux neurones inhibiteurs places en 
serie (avec le GABA comme transmetteur), qui 
produisent dans chaque cas une desinhibition 
dans le second neurone. La voie 
thalamocorticale vers I'aire 6 complete la 
boucle. La voie inverse (par ex. la voie 
dopaminergique de la substance noire au 
striatum) sert primitivement a la modulation des 
signaux. 

Depuis « I'intention » d'un mouvement 
volontaire jusqu’a sa realisation, les etapes du 
trajet nerveux sont probablement les suivantes : 
dans les aires sous-corticales cerebrales 
principalement, par un mecanisme inconnu, 
I’ordre pour une activite motrice est donne 
(B1). Cette information gagne le « cortex 
associatif » (squelettomoteur, surtout aire 6), ou 
le mouvement projete se forme (B2). On peut 
enregistrer a cet endroit un potentiel de 
disponibilite (environ 1 s avant le mouvement, 
meme si celui-ci n’a ete que pense). Par 
I'intermediaire des boucles faisant intervenir le 
cervelet (cf. p. 286) ou les ganglions de la base, 
la plus grande partie des programmes 
moteurs du mouvement peuvent etre rappeles 
(B3). Ces programmes atteignent, apres relais 
au niveau du thalamus, les aires 4 et 6 qui 
controlent I'execution du mouvement (B4). 



Systdme nerveux central et Organes dea sens 


289 



A, Ganglions do la base : voies affSrentes et effftrentes |d'»pr** Delong | 



B. Trajet nerveux depuis I'inltiation du mouvement jusqu'6 sa realisation 





















































290 Systeme nerveux central et Organes des sens 


Hypothalamus. Systeme limblque. Cortex 
associate 

L'hypothalamus est le centre de regulation de 
tous les processus vegetatifs (cf. p. 50 et suiv.) 
ainsi que de la plupart des processus 
endocriniens (cf. p. 213 et suiv.) de I'organisme. 
C'est done le principal organe d'integration pour 
la regulation interne de I'organisme. 

L'hypothalamus median est dote de recepteurs 
thermiques qui assurent la regulation de la 
temperature corporelle (cf. p. 194) et d'osmore- 
cepteurs qui assurent la regulation de I’osmola- 
lite (cf. p. 335) ; le controle de I'equilibre 
hormonal (cf. p. 240) est assure par des 
recepteurs qui ont pour role de mesurer (par 
controle de I’information regue : retrocontrole) le 
taux d'hormones dans le sang, etc. 

L'hypothalamus est a meme de controler les 
processus hormonaux aussi bien autonomes 
que vegetatifs et somatiques dont il a la charge, 
de telle sorte que I'organisme presente : a) un 
comportement defensif (reaction d'alarme): b) 
un comportement qui stimule la nutrition et 
I'alimentation (comportement nutritif) ; c) une 
reaction thermoregulatrice (cf. p. 194) ; ou d) 
un comportement permettant la reproduction 
(comportement reproductif). Ici, I’hypo- 
thalamus selectionne une sorte de programme, 
auquel participent les hormones et le systeme 
nerveux vegetatif et somatique en tant coutils 
d’activation et d'inhibition des structures et 
organes peripheriques (A). 

^augmentation de la vascularisation mus- 
culaire, de la pression sanguine et de la 
respiration, de meme qu'une inhibition de la 
vascularisation cutanee et gastro-intestinale, 
font partie du comportement defensif. Un 
programme similaire est mis en jeu durant 
I'exercice physique. Le comportement nutritif 
comprend egalement un accroissement de la 
pression sanguine, mais la vascularisation et la 
motilite gastro-intestinales augmentent alors 
que la vascularisation musculaire est diminuee 
(cf. p. 155). La regulation nerveuse centrale du 
desir, les mecanismes neuronaux de I'excitation 
sexuelle, la regulation hormonale au cours de la 
grossesse (cf. p. 268). etc., font partie du 
comportement reproductif. 

Le systeme limbique regule principalement le 
comportement inne et acquis (« choix du 
programme ») et est le site priviligie du 
comportement instinctif, des motivations et des 


emotions (« monde interieur »). Le systeme 
limbique comprend une zone corticale 
(hippocampe, gyrus parahyppocampique, gyrus 
cingulus, qui font partie du cortex olfactif) et une 
zone subcorticale (corps amygdalien, aire sep- 
tale, noyau thatamique anterieur). II existe des 
connections reciproques avec l'hypothalamus 
lateral (principalement pour le rappel des 
programmes; voir ci-dessus), et avec les cortex 
temporal et frontal. Ces derniers servent, avant 
tout, pour I'integration (importante dans la 
determination du comportement) de la 
perception et de revaluation des signaux 
provenant du « monde exterieur », et pour le 
contenu mnesique. Le systeme limbique 
commande egalement I'expression des 
emotions (peur, colere, fureur, ennui, joie etc.), 
ce qui est important pour les effets produits sur 
I'environnement social. Reciproquement, les 
odeurs agissent comme des signaux en 
provenance de I'environnement et sont inti- 
mement lies au comportement. C'est ce que 
traduisent certaines expressions consacrees 
telles que « atmosphere familiere » (reaction 
d'alarme inutile). 

Les voies du systeme monoamlnerglque 

(neurones noradrenergiques, dopaminergiques 
et serotoninergiques) sont particulierement 
importantes pour la regulation comportementale 
globale qui rayonne du tronc cerebral vers 
toutes les autres parties du cerveau. 
L'autostimulation experimental, principalement des 
aires adrenergiques conduit a un renforcement positif 
(eveil de I'interet, recompense) tandis que les 
neurones serotoninergiques font partie d'un systeme 
de « desinteressement ». Les systemes mono- 
aminergiques sont aussi des sites d'actions pour les 
agents psychopharmaceutiques. 

Le cortex non specifique ou cortex associatif 

est forme : 1) d'aires prefrontales et 2) de portions 
limbiques du cortex frontal telles que 3) les aires 
temporales, parietales ou occipitales. II est 
responsable de certaines fonctions integratives du 
cortex cerebral. Ainsi, I'aire 3 est responsable des plus 
hautes activites sensorielles, tandis que I'aire 2 a pour 
effet de soumettre le comportement inne aux contrdles 
acquis, par ex. a certaines intentions, projets ou 
volontes, et de reconcilier des motivations internes et 
externes qui divergent les unes des autres. 

Les lesions du cortex frontal provoquent des 
modifications de la personnalite comme I'entetement 
par exemple (repetition constante d'une activite deja 
commencee), une plus grande distraction, des 
modifications de la « notion du temps », une perte de 
motricite et une irritabilite accrue, des etats 
euphoriques, etc. 
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Electroencephalogramme (EEG). 
Comportement eveil-sommeil 

Comme dans le cas de I'ECG (cf. p. 168), il est 
possible d'enregistrer les variations de potentiel 
du cortex cerebral sur toute la boTte cranienne a 
travers le scalp : c'est I'electroencephalo- 
gramme (EEG ; A). 

Normalement, ces variations de potentiel 
(enregistrements electroencephalographiques) 
sont surtout determinees par le degre d'eveil et 
varient aussi bien en amplitude (a) qu’en 
frequence (f) (B) : les ondes a. predominent 
chez I'individu adulte detendu (au repos, les 
yeux fermes) (f =10 Hz; a = 50 gV) : on parle 
d'EEG synchronise. Si les yeux restent ouverts, 
si d'autres organes des sens sont stimules ou 
si, par exemple, un calcul mental difficile est 
effectue, les ondes a disparaissent alors 
(blocage du rythme a) et on enregistre a leur 
place des ondes (3 (f = 20 Hz ; a inferieure a 
celle des ondes a) : I'EEG est dit desynchronise. 
De tels traces electroencephalographiques 
revelent une intensification de I'attention et une 
augmentation (par I’adrenaline par exemple) de 
I'activite (« arousal activity ») du systeme 
reticule activateur ascendant (SRAA) (cf. aussi 

p. 282). 

En Clinique, I'EEG est un element de diagnostic 
important en cas d'epilepsie par exemple 
(pointes-ondes localisees ou generalises; B), 
pour I'appreciation du degre de motricite du 
cerveau, pour la surveillance de I'anesthesie et 
pour la determination de la mort cerebrale (EEG 
plat). 

Au cours de rendormissement (stades A/B/C, 
sommeil leger ; C), on enregistre des ondes 9 
de basse frequence (A) qui se transforment en 
ondes 6 encore plus lentes pendant le sommeil 
profond (stades D/E). 

Ces differents stades de sommeil, constituant 
le sommeil lent, se repetent 4 ou 5 fois par 
nuit, entrecoupes par des phases de sommeil 
rapide ou sommeil paradoxal (C). 

Le stade des « REM » joue un role particulier 
dans la repetition du cycle. Durant cette phase, 
bien que la plupart des muscles squelettiques 
soient relaxes, des contractions soudaines des 
doigts ou de la face, une stimulation du penis et 
surtout des mouvements oculaires rapides 
apparaissent (Rapid Eye Movements, sommeil 
a REM). Tous les autres stades sont 
globalement appeles sommeil NREM (sommeil 


non REM). 

Si Ton reveille des personnes qui dorment 
pendant I'un ou I'autre de ces 2 types de 
sommeil (ce qui est tout aussi difficile dans le 
cas du sommeil a REM que dans le cas du 
sommeil profond), celles qui etaient en phase 
de sommeil a REM declarent beaucoup plus 
souvent avoir reve que celles qui etaient en 
phase de sommeil NREM, dont les reves sont 
plus « intellectuels ». La proportion de sommeil 
a REM durant un cycle de sommeil diminue 
avec I’age. Lorsque Ton est arrache au sommeil 
a REM (reveil durant cette phase), la duree du 
sommeil a REM peut augmenter au cours des 
nuits suivantes. Le sommeil a REM est ainsi « 
rattrape ». 

L'alternance veille-sommeil normale est 
regulee par une « horloge interne » (rythme 
circadien) dont I'origine est inconnue. La 
periode veille-sommeil circadienne dure 
exactement 25 heures. Un tel rythme veille- 
sommeil ne peut exister qu'en etat d'isolement 
total de I'environnement (cave sans fenetres, 
grotte, etc. ; D). Ce rythme est normalement 
synchronise sur une periode de 24 heures par 
un « marqueur de temps » externe, notamment 
la clarte (jour) et I'obscurite (nuit). Lors d’un 
decalage horaire (voyage lointain dans le sens 
est-ouest), il faut compter plusieurs jours de 
resynchronisation. De toute evidence, il existe 
plus d'une « horloge interne », car la periodicite 
de la temperature corporelle par exemple (cf. p. 
331 ) peut ne pas suivre l'alternance veille- 
sommeil lorsqu’il n'y a pas de synchronisation. 
Comme le montre I'EEG, le sommeil n'est pas 
seulement une mise au repos du cerveau mais 
aussi une forme d'organisation cerebrale 
differente de celle de I'etat de veille. 

Les origines exactes de I'etat de veille ou de 
sommeil sont loin d'etre connues. Parmi les 
nombreuses theories du sommeil, celles postu¬ 
lant I'existence de facteurs endogenes du 
sommeil sont redevenues attractives. II y en a 
deux : soit une substance s'accumule durant les 
heures d'eveil et provoque fatigue et sommeil 
des qu’elle atteint une certaine concentration, 
soit une substance facilitant le sommeil est 
liberee au commencement de celui-ci. Des faits 
experimentaux confirment ces theories : I'ac- 
cumulation ou la liberation d'oligopeptides tout a 
fait specifiques semblent a meme de provoquer 
les differentes formes de stades de sommeil. 
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La conscience, le langage et la memoire 

La conscience est caracterisee par : a) le 
pouvoir de focaliser son attention; b) la faculte 
d'abstraction ; c) la faculte de verbalisation, 
c'est-a-dire d'exprimer les evenements par des 
mots ; d) la capacite d'elaborer des projets et 
d'etablir de nouvelles relations mentales a partir 
d'experiences passees ; e) la prise de 
conscience de soit; et f) la faculte d'etablir des 
valeurs. 

La conscience est sous-tendue par I'existence 
d'un systeme nerveux hautement developpe 
capable par exemple de maitriser, dans son 
environnement (faculte d'adaptation), des 
situations qui ne peuvent I'etre par le jeu des 
seuls reflexes. Nous ne disposons que de tres 
peu de renseignements en ce qui concerne 
I'activite nerveuse qui sous-tend la conscience. 
On suppose qu'elle necessite une interaction 
entre le cortex cerebral et la formation reticulee 
(cf. p. 282 en bas et 292). 

Le langage constitue une haute performance 
du cerveau humain et represente une part 
importante de la conscience de I'homme. D'une 
part, il sert de moyen de communication pour la 
reception d'informations, par les yeux (lecture), 
par I'oui'e ou meme par le toucher chez un 
aveugle (Braille), et pour /' emission 
d'informations par le biais de I'ecriture et de la 
parole. D'autre part, il est necessaire pour 
rendre conscientes les impressions 
sensorielles, c'est-a-dire pour en faire des 
concepts qui pourront ensuite etre exprimes par 
des mots. Ce n'est que grace a cette 
elaboration de concepts et a leur formulation 
verbale qu'est possible un stockage rationnelau 
sein de la memoire (cf. ci-dessous). 

L'elaboration ainsi que le traitement des 
concepts et du langage ne sont pas represents 
de fagon symetrique dans les deux 
hemispheres. D'apres I'observation de malades 
chez lesquels on a ete amene a pratiquer une 
section des connexions interhemispheriques (en 
anglais : split brain), on peut conclure que, dans 
la majorite des cas, c'est /' hemisphere gauche 
(hemisphere dominant) qui est le siege du 
langage. Ces malades porteurs d'un split brain 
sont tout a fait capables de denommer un objet 
s'ils le touchent de leur main droite, car les 
informations sensorielles qui en proviennent 
sont traitees par I'hemisphere gauche. Par 


contre ils en sont incapables s’ils utilisent leur 
main gauche car le « traitement » a lieu dans 
I'hemisphere droit. Cet hemisphere droit est 
egalement le siege de facultes hautement 
developpees, par exemple les facultes de 
memorisation. La comprehension musicale et la 
reconnaissance des formes y seraient meme 
plus developpees. Dans la mesure ou les 
connexions interhemispheriques sont intactes, 
la prise de conscience de ces perceptions ne 
s’effectue cependant que dans I'hemisphere 
gauche. 

Les troubles du langage (aphasles) peuvent 
etre dus a une perturbation soit du controle des 
organes de la parole (aphasie motrice), soit de 
la comprehension du langage (aphasie senso- 
rielle) (cf. p. 324). L'amnesie aphasique consti¬ 
tue une troisieme forme d'aphasie qui se 
caracterise par I'oubli des substantifs. 

La memoire represente un autre aspect de la 
conscience (A). On distingue une « memoire 
sensorielle » qui ne retient I'information venant des 
sens que pendant un temps tres bref (< 1 s) et de 
faqon automatique, Une faible partie de cette 
information parvient a la « memoire primaire » qui, elle, 
n'en stocke qu'environ 7 bits (cf. p. 274) et durant 
quelques secondes seulement. Mais pendant ce 
temps, la plupart de ces informations auront ete 
traduites en mots. 

Des exercices repetes (consolidation) permettent la 
memorisation a long terme des in format ions dans la 
« memoire secondaire » (A) ; leur rappel ne peut 
cependant s'effectuer que d'une maniere relativement 
lente. Dans la « memoire tertiaire », par contre, ne 
sera stocke que ce qui aura ete frequemment repete 
(ecriture, lecture, noms propres); cette memorisation 
durera la vie entiere, tout en restant d'un acces 
tres rapide. 

Le support de la memoire primaire (ou memoire a court 
terme) reside probablement dans I'excitation de 
circuits neuronaux en forme de boucles, tandis que 
celui de la memoire a long terme serait plutot le fait de 
mecanismes biochimiques (synthese proteique). 

Les troubles de la memoire (amnesie) : 

cliniquement, on est amene a distinguer les amnesies 
retrogrades et les amnesies anterogrades. Dans les 
amnesies retrogrades qui peuvent etre dues a une 
commotion cerebrale ou a un electrochoc, on constate 
une perte de la memoire primaire et, de fagon 
passagere, des difficultes a se rappeler des souvenirs 
stockes dans la memoire secondaire. Dans les 
amnesies anterogrades, on note une incapacity a 
transmettre de nouvelles informations de la memoire 
primaire a la memoire secondaire (syndrome de 
Korsakoff). 
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L'olfaction 

Les 10 cellules sensorlelles prlmalres 

sensibles au gout sont situees dans le 
neuroepithelium de la tache olfactive (A). Ce 
sont des cellules bipolaires ; les terminaisons 
dendritiques portent 5-20 cils olfactifs, 
recouverts d'une couche de mucus ; les axones 
partent vers les centres (B). 

Les substances odorantes arrivent a la 
muqueuse olfactive grace au courant d'air 
respiratoire, phenomene accentue par le 
reniflement, et doivent etre solubilisees dans la 
couche de mucus avant d'atteindre les 
proteines receptrices de la membrane ciliaire. 
Vu les nombreuses qualites des odeurs, le 
nombre des types de recepteurs est estime de 
plusieurs douzaines a plusieurs milliers. Line 
cellule sensorielle est sensible a plusieurs 
substances odorantes (pas toutes), et chacune 
a son propre spectre qui recouvre partiellement 
celui des autres. Une odeur particuliere stimule 
ainsi une population bien definie de recepteurs, 
dont la stimulation combinee determine le gout 
au niveau du SNC. 

Comme pour les hormones (cf. p. 242), la 
substance odorante se fixe a son recepteur 
proteique specifique sur la membrane ciliaire, 
puis (pour beaucoup de ces substances mais 
pas toutes) par I'intermediaire de la Gs-proteine, 
active I’adenyl cyclase. L’AMPc ainsi forme 
permet I'ouverture des canaux cationiques 
membranaires (directement ou par 
phosphorylation ?) ; ceci provoque finalement, 
grace a I'entree de Na+ (et de Ca 2+ ?), la 
depolarisation de la cellule sensorielle (C). 
II existe une autre hypothese : la substance 
odorante provoque elle-meme I'ouverture des 
canaux cationiques et I'AMPc les referme a 
nouveau par phosphorylation. Pour d'autres 
substances, le GMPc et l'IP 3 agissent, sans 
discussion possible, comme transducteurs. 

Certains stimuli (par ex. les acides) activent 
egalement les terminaisons libres (du nerf 
trijumeau) situees dans la muqueuse nasale. 

Seuils de perception. II suffit de 4.10" 15 g de methyl- 
mercaptan (contenu dans I'ail) par litre d'air pour 
donner I'impression que « ga sent quelque chose » ( = 
perception ou seuil absolu de perception). Pour une 
concentration de 2.Id 13 g/l. la substance odorante est 
reconnue (seuil de reconnaissance). Ces perceptions 
liminaires dependent de I'humidite (hygrometrie) et de 
la temperature de fair et sont, pour d'autres 
substances 10 10 fois plus elevees. Le seuil differential 
A I/I de 0.25 (cf. p. 306) est relativement eleve. 
L'adaptation rapide (D) est probablement due a une 


desensibilisation chimique des recepteurs ; apres 
environ 1 min l'adaptation neuronale apparait. 

Voies olfactives. Les axones des cellules sensorielles 
se projettent vers le haut en faisceaux ou filets olfactifs 
allant vers le bulbe olfactif oil, dans la « region 
glomerulee ». 100-1000 d'entre eux convergent sur 
chaque cellule mitrale (transmetteur : la carnosine?). 
Les cellules periglomerulaires et granulaires, qui sont 
sujettes a I'inhibition efferente, reunissent les cellules 
mitrales les unes aux autres et les inhibent. Dans la 
direction opposee, les cellules mitrales ont un effet 
excitateur sur les memes (reciproques) synapses. Ces 
circuits rendent possible I'auto-inhibition et 
I'inhibition laterale, aussi bien que la desinhibition 
par les centres superieurs. Les axones des cellules 
mitrales se projettent centralement, atteignant entre 
autre le cortex, /'hypothalamus , le systeme limbique et 
la formation reticulee. 

Les fonctions de I'odorat sont par exemple : 

1. le declenchement de secretions salivaires et 
gastriques par des odeurs agreables et inversement, la 
mise en garde contre des aliments avaries par des 
odeurs deplaisantes (cf. p. 202 et suiv.) ; 

2. la surveillance de I'hygiene corporelle (odeurs de 
sueur, d'excrements) ; 

3. la reconnaissance d'information sociale au travers 
d'odeurs reconnues comme « familieres » ou 
« etrangeres » ; 

4.1'influence sur le comportement sexuel; et 

5. les influences sur I'affectivite en general (sentiment 

d'envie et de degout par exemple). 

La gustation 

Les recepteurs gustatifs de la langue et du 

palais sont solidaires d'un corpuscule appele le 
bourgeon du gout (E). Les sensations gustatives en 
provenance des cellules sensorielles sont acheminees 
par les paires de nerfs craniens VII, IX et X jusqu'au 
noyau du faisceau solitaire. 

La gustation permet de differencier quatre saveurs 
fondamentales (sucre, sale, acide et amer) dont les 
recepteurs specifiques sont inegalement repartis a la 
surface de la langue (G). Les differenciations « 
gustatives » plus fines (pomme, poire par exemple) 
sont le fait de l'olfaction. 

Les seuils de reconnaissance gustatifs sont de 
I'ordre de 4 mg/I d'eau pour la quinine (amertume) et 
de 1 g/l pour NaCI ; ils sont done infiniment plus eievds 
que les seuils olfactifs. Les seuils differentials relatifs 
(cf. p. 306) s'eievent au maximum a 0,20. La 
concentration des molecules gustatives determine si le 
gout sera reconnu comme agreable ou desagreable 
(F). 

Les fonctions du gout permettent par exemple le 
controle des aliments et le declenchement de la 
secretion salivaire et gastrique (cf. p. 202 et 208). (Par 
« controle des aliments », on sous-entend qu'un gout 
desagreable peut provoquer un reflexe nauseeux, ou 
que I'amertume, dont le seuil est particulierement bas, 
peut mettre en garde contre un empoisonnement.) 
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L'equilibration 

L'organe de l'equilibration, appele organe 
vestibulaire ou labyrinthe, est situe a proximite 
de la cochlee (cf. p. 319) a I'interieur du rocher, 
de chaque cote de la tete. Les trois canaux 
seml-clrculalres sont situes perpendicu- 
lairement les uns par rapport aux autres (A1) ; 
le renflement ampullaire (ampoule) de chacun 
des canaux comporte une proeminence, la Crete 
ampullaire (A2), porteuse des cellules 
sensorielles ciliees. Les cils (A3) de ces 
cellules receptrices (un long kinocil au niveau 
du pourtour cellulaire et environ 80 stereocils 
courts) sont englobes dans une cupule 
gelatineuse douee de mouvements (A4). La 
rotation de la tete entraTne simultanement un 
mouvement automatique des canaux semi- 
circulaires. Le canal contient de I'endolymphe 
(de meme densite que la cupule) qui, du fait de 
son inertie, ne peut suivre immediatement le 
mouvement ; en consequence, un bref courant 
apparaTt dans le canal semi-circulaire, qui, dans 
cet exemple, courbe la cupule et tous les cils 
avec elle dans la direction des kinocils. Ceci 
provoque I'excitation des fibres nerveuse 
sensorielles. Les trois canaux semi-circulaires 
sont necessaires a I'enregistrement des 
mouvements de rotation de la tete dans tous les 
axes possibles (mouvements de bas en haut, 
de rotation et d'inclinaison laterale). 

Lorsque le corps subit une rotation prolongee a 
vitesse constante, le mouvement relatif de 
I'endolymphe par rapport au canal semi-cir- 
culaire est supprime. Mais, lors de la decelera¬ 
tion du mouvement giratoire, I'endolymphe 
reprend son mouvement ce qui engendre a 
nouveau un courant relatif mais en sens inverse 
de celui qui a ete produit lors de I'acceleration. 
Si lors de I'initiation du mouvement, la deforma¬ 
tion de la cupule entraTne une augmentation de 
la frequence des potentiels d'action, I’inverse se 
produira lors du freinage (inhibition) et 
reciproquement. 

L'organe vestibulaire comporte deux autres epitheliums 
sensoriels, les maculae sacculaire (A5) et utriculaire 
(A6). A I'instar des cretes ampullaires, elles renferment 
des cellules sensorielles kino- et stereociliees. Celles- 
ci baignent dans une couche gelatineuse (A7) enrichie 
de cristaux de carbonate de calcium relativement 
lourds (densite 3,0) appeles otolithes (A8). Ces 
otolithes poussent la membrane otolithique avec les 
cils (A3), d'une part en raison de leur inertie lors de 
mouvements cephaliques alternes, d'autre part en 
raison du changement de direction de I'attraction 
terrestre lors de modifications de la position de repos 
de la tete. La possibilite de modifier leur orientation 


permet aux cellules sensorielles, c'est-a-dire les 
kinocils des maculae, de reconnattre des directions 
tres variees. Les maculae ont done pour fonction de 
detecter des mouvements lineaires de translation et 
surtout les deviations de la position de la tete par 
rapport a la verticale, tandis que les canaux semi- 
circulaires mesurent des accelerations angulaires 
au cours de mouvements rotatoires. 

Les neurones bipolaires du ganglion vestibulaire (A9) 
acheminent I'excitation vers les noyaux vestibulaires. 
De la partent des voies tres importantes en direction 
des noyaux des muscles oculomoteurs du cervelet 
(cf. p. 286), des motoneurones de la musculature 
squelettique et de la circonvolution post-centrale 
(siege de I'orientation spatiale consciente). Les 
reflexes declenches a partir de l'organe vestibulaire 
controlent essentiellement deux mecanismes : a) le 
maintien de I'equilibre corporel (par la motricite 
posturale, cf. p. 284), et b) la Constance d'une 
perception visuelle correcte du monde environnant 
nonobstant les mouvements du corps et de la tete (par 
la motricite oculaire). 

Par exemple I'inclinaison brutale (B) d'un plan sur 
lequel est place un sujet produit une excitation 
vestibulaire qui entratnera une puissante extension du 
bras et de la cuisse du cote aval (reaction de soutien) 
et une flexion du bras du cote amont (B2). Un malade 
souffrant de troubles de l'equilibration ne pourra pas 
reagir et perdra ainsi I'equilibre (B3). 

Les relations etroites entre le vestibule et les noyaux 
des muscles oculomoteurs (C) expliquent que toute 
deviation de la position de la tete sera immediatement 
corrigee par des mouvements de compensation des 
yeux, ce qui facilite considerablement I'orientation 
dans I’espace. 

Etant donne que le vestibule est incapable par lui- 
meme de distinguer I'origine d'un mouvement 
(provient-il de la tete ou du corps entier ? rensei- 
gnement bien sur indispensable pour le maintien de la 
posture), cette fonction sera done assuree par 
I'intermediaire de connexions nerveuses tres etroites 
(cf. p. 284 et suiv.) entre les fuseaux neuromusculaires 
des muscles cervicaux et les recepteurs articulaires du 
cou d'une part, le noyau vestibulaire et le cervelet 
d'autre part. 

Le fonctionnement de I'appareil vestibulaire peut etre 
teste en Clinique a partir de ses effets sur la motricite 
oculaire. Lorsqu'un sujet, prealablement soumis a une 
epreuve de rotation sur son axe (fauteuil tournant) 
pendant environ 1/2 minute (les yeux fermes pour 
eviter le nystagmus optokinetique ; cf. p. 314) est 
brutalement arrete dans son mouvement, la stimulation 
du canal semi-circulaire horizontal provoque un 
nystagmus postrotatif ; les yeux se deplacent 
horizontalement et lentement dans la direction du 
mouvement, puis reviennent par une secousse rapide 
a leur position initiate, la rotation vers la droite produit 
un nystagmus vers la gauche et vice versa (cf. p. 314). 

Cinepathie (ou mal des transports) (cf. p. 204). 
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Structure de I'ceil. Secretion lacrymale, 
humeur aqueuse 

La lumiere incidente traverse I'appareil optique 
de I'ceil a savoir la cornee, I'humeur aqueuse, le 
cristallin et le corps vitre (A) avant d'atteindre 
les photorecepteurs de la retine. Cet appareil 
projette sur la retine une image renversee et 
reduite du monde environnant. La transparence, 
I'integrite de la forme et la regularity de la 
surface de chacun des elements de cet appareil 
optique sont autant de conditions requises pour 
la bonne quality de I'image. Au niveau de la 
cornee, ce role est essentiellement rempli par 
le liquide lacrymal qui est secrete par les 
glandes lacrymales situees dans Tangle supero- 
externe de I'orbite et repandu sur la surface de 
I'ceil grace au battement des paupieres. Son 
ecoulement vers la cavite nasale se fait a 
travers les deux canaux lacrymaux (situes a la 
commissure des paupieres superieure et 
inferieure ; B) et le sac lacrymal. Le liquide 
lacrymal ameliore les proprietes optiques de la 
cornee en comblant ses irregularites ; il entraTne 
les poussieres, les gaz toxiques, etc., protege la 
cornee contre la dessiccation, evitant ainsi son 
opacification ; il renferme notamment du 
lysozyme (cf. p. 66), mais aussi de I'immuno- 
globuline A (cf. p. 64 et suiv.) qui assure la 
defense contre les germes et sert de lubrifiant 
pour les paupieres. Les larmes sont en outre 
i'expression de I'emotion. 

Grace a ses fibres musculaires, circulaires et 
radiaires, I'iris controle I'entree de la lumiere 
dans I'oeil (A, Cl et cf. p. 306). Les muscles 
constricteur et dllatateur de la pupille sont 
respectivement responsables de la constriction 
(myosis ) et de la dilatation pupillaire (mydriase). 
La dilatation resulte d'une stimulation 
adrenergique, la constriction d'une stimulation 
cholinergique. 

Le globe oculaire (ou bulbe oculaire) conserve 
sa forme d'une part grace a son enveloppe, la 
sclere ou sclerotique (A, Cl) et d'autre part 
grace au maintien d'une pression intra- 
oculaire plus elevee que la pression des 
milieux environnants (valeur normale : autour de 
2-3 kPa ou 15-22 mmHg). Ces conditions de 
pression sont essentiellement remplies grace a 
un equilibre entre la production et I'ecoulement 


de I'humeur aqueuse. Cette derniere est 
secretee par les proces ciliaires (C2) dans la 
chambre posterieure de I'ceil (C3). Les pro¬ 
cessus de transport ioniques actifs sont d’une 
grande importance pour cette secretion. L'hu- 
meur aqueuse s'ecoule a travers la chambre 
anterieure (C4) et le canal de Schlemm (C5) 
vers le systeme veineux. Cet ecoulement peut 
etre considerablement entrave dans certaines 
conditions, par exemple lorsque la contraction 
du muscle dilatateur de la pupille comprime le 
canal. Cela entraTne une augmentation de la 
pression intraoculaire (glaucome), provoquant 
des douleurs et des lesions retiniennes. Le 
traitement medicamenteux du glaucome aigu 
vise a freiner la production d’humeur aqueuse 
(par ex. au moyen des inhibiteurs de 
I'anhydrase carbonique) et a reduire le diametre 
pupillaire. 

Le cristallin est suspendu par les fibres de la 
zonula (C6). Lors de la vision au loin, ces 
fibres se tendent, aplanissant ainsi la courbure 
du cristallin, surtout celle de sa face anterieure 
(accommodation pour la vision au loin). Lors 
de la vision de pres (accommodation pour la 
vision de pres), les fibres de la zonula se 
relachent a la suite de la contraction des 
muscles ciliaires (C7) et le cristallin reprend, 
grace a son elasticity, sa courbure initiale (D et 
cf. p. 302). 

La face interne du globe oculaire est tapissee 
tres loin vers I'avant par la retine, sauf au 
niveau de la region d'emergence du nerf optique 
(papille) (A). En face de I'orifice pupillaire, la 
refine presente une legere depression (fovea 
centralis. A). Deux types de photorecepteurs 
sont presents dans la ratine : les batonnets et 
les cones. Ils sont relies aux cellules bipolaires 
dont les prolongements sont connectes aux 
cellules ganglionnaires. Les prolongements 
centraux de ces dernieres (10 6 fibres) partent du 
globe oculaire et constituent le nerf optique. 
Les cellules horizontales et amacrines (cellules 
interplexiformes. Cl) permettent les relations 
laterales au sein de la ratine (E et cf. p. 312). 
Les pigments photosensibles (cf. p. 304) sont 
contenus dans les disques des segments 
externes des cones et des batonnets (F). 
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L'appareil optique de I'ceil 

Les rayons lumineux sont refractes lorsqu'ils 
passent d'un milieu aerien dans un autre milieu. 
Si la surface de separation entre deux milieux 
est spherique (dioptre spherique), il se forme 
une image c'est-a-dire que les rayons qui 
divergent a partir d'un point objet se rejoignent 
en un point image de I'autre cote du dioptre. Un 
tel systeme optique simple (A) possede un 
foyer anterieur dans I'air F a (ou foyer objet) et 
un foyer posterieur F p (ou foyer image), un 
point principal H et un centre C. Les rayons 
emis par une source tres eloignee ( oo ) peuvent 
etre consideres comme paralleles. S'ils pene- 
trent parallelement a I'axe optique de I'ceil, ils se 
rencontreront en F p (A1, point rouge). Penetrant 
de biais, ils se projetteront en dehors de Fp 
mais dans le meme plan (plan focal) (A1, point 
violet). Les rayons emis par une source 
rapprochee n'etant pas paralleles se projettent 
en dehors du plan focal, en arriere de celui-ci 
(A2, points vert et brun). 

L'appareil optique de I'ceil comporte plusieurs 
dioptres et plusieurs milieux (cf. p. 300). C'est la 
dioptrique de I'ceil. Mais Ton peut, pour 
simplifier, I'assimiler a un systeme optique 
simple (ceil reduit). 

Lorsqu’on regarde au loin, le faisceau de 
rayons paralleles issus d'un point objet eloigne 
formera une image punctiforme nette en Fp (B1, 
point rouge). C'est la que se trouve la retine 
dans la vision de loin, les recepteurs recevant 
ainsi une image nette. Cet ceil « regie » pour la 
vision au loin verra de fagon floue un objet 
rapproche car I'image de cet objet sera formee 
en arriere de la retine (B1, points verts). 
Lorsque I'oeil accommode pour la vision de 
pres, la courbure du cristallin (cf. p. 301, D) 
augmente, modifiant sa refringence (cf. ci- 
dessous), ce qui ramene dans le plan de la 
retine I'image d'un point rapproche qui 
deviendra nette (B2, points verts). 

L'ceil qui accommode pour voir de pres ne 
pourra cependant plus voir nettement un point 
eloigne car F p ne se trouvera plus dans le plan 
de la retine (B2 : F’ p ). 

Le pouvoir de refraction de I'ceil s'exprime en 
dioptries (D). II est egal a /' inverse de la 
distance locale anterieure (1 /F a ) exprimee en m 
(distance F a -H=0,017 m, lorsque I'ceil accomode 
pour la vision de loin, B1). L'aeil qui regarde a 
i'infini aura done un pouvoir de refraction de 


58,8 D (1/0,017). 

Lorsque I'accommodation est maximale, le pouvoir de 
refraction augmente d'environ 10 D. Cette 
augmentation du pouvoir de refraction est appelee 
amplitude d'accommodation. Elle se calcule a partir 
de la formule suivante : 1/punctum proximum — 
1/punctum remotum. Le « punctum proximum » 
(exprime en m) est la distance minimale a laquelle il 
est encore possible de voir nettement f» 100 cm a 70 
ans). Le « punctum remotum », c'est-a-dire le point le 
plus eloigne qui puisse etre vu nettement, est situe 
normalement a I'infini (oo). Son amplitude 
d'accommodation est egale a 1/punctum proximum, 
car 1/oo= 0. 

L'amplitude d'accommodation baisse avec I'age en 
raison d'un durcissement du cristallin. II en resulte une 
presbytie (Cl - C3) qui conserve la vision au loin (Cl) 
mais necessite le port de verres correcteurs 
convergents (C3) pour la vision de pres (lecture). 

La cataracte est due a I'opacification du cristallin. Si 
ton procede a I'ablation chirurgicale du cristallin, il 
faudra faire porter au sujet des verres correcteurs 
convergents ou des verres de contact d'une puissance 
d'au moins 15 D. 

Dans la myopie, les rayons paralleles se projettent en 
avant de la retine (en general parce que le globe 
oculaire est trap long) (C4) et le punctum remotum se 
trouve rapproche (C5). La myopie peut etre corrigee 
par une lentille (concave) divergente (- D) ; elle doit 
faire diverger les rayons paralleles comme s'ils prove- 
naient du punctum remotum (C6 et C7). La puissance 
refractive de la lentille a utiliser peut etre calculee 
comme I'inverse du punctum remotum. Exemple : 
punctum remotum de 0,5 m, lentille correctrice requise 
= -2D. 

Dans I’hypermetropie, le globe oculaire est trap court 
et le sujet doit deja accommoder (C8) lorsqu'il regarde 
au loin. Une partie de son amplitude d'accommodation 
etant deja utilisee, son pouvoir de refraction ne suffit 
plus a la vision de pres (C9). Une lentille convergente 
(+ D) corrigera ce defaut (CIO, Cl 1). 

La courbure de la surface corneenne est souvent plus 
accentuee dans une direction (generalement la 
verticale) que dans une autre. II en resulte une 
difference de refraction entre les deux plans, si bien 
qu'un point apparaTt comme une ligne (un plan en 
dehors du focus) : c'est I’astigmatisme (regulier). 
Celui-ci peut etre corrige par des lentilles cylindriques. 
Un astigmatisme irregulier avec des images deformees 
irregulierement est lie a des lesions (cicatrices) de la 
cornee ; il peut etre corrige par des lentilles de contact 
spheriques ; le liquide lacrymal situe en dessous 
compense les deviations de forme. 

L'appareil optique de I'ceil a une puissance refractive 
plus importante sur les bords que dans I'axe optique. 
Cette aberration spherique est responsable du fait 
que plus la pupille est large, moins I'image est nette. 
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Acuite visuelle. Photorecepteurs retiniens 

L'acuite visuelle (AV) est la grandeur qui permet de 
mesurer les performances de I'oeil. Dans de bonnes 
conditions d'eclairement ambiant, un ceil normal est 
capable de distinguer deux points distants au minimum 
de 1 minute (dont les rayons incidents torment entre 
eux un angle a de 1 minute : 

1' = 1/60 degre) (A). L'acuite visuelle (exprimee en 
minute d'angle ), se mesure grace a la formule : 1/a. 
La valeur normale est done de 1/1. 

En pratique, pour mesurer l'acuite visuelle, on utilise 
des tableaux (optotypes) portant des lettres de 
differentes tallies formees d'elements qui a la distance 
indiquee (par exemple 5 m, A) sont vus sous un angle 
de 1'. Des anneaux peuvent remplacer les lettres 
(anneaux de Landolt) ; ils component une ouverture 
qui est vue sous un angle de 1' (A). L'acuite visuelle se 
mesure par le rapport entre la distance a laquelle le 
sujet pergoit cet objet de 1' (lettre ou ouverture de 
I'anneau) et celle a laquelle il devrait le percevoir. 
Exemple : I'emplacement de I'ouverture de I'anneau de 
droite (A) doit normalement etre pergu a une distance 
de 3,3 m. Si tel est le cas I'AV sera de 3,3/3,3 = 1,0 
(valeur normale). Si a une distance de 3,3 m le sujet 
ne reconnalt que I'ouverture de I'anneau de gauche, 
I'AV sera de 3,3/8,5 = 0,39 car I'ouverture de I'anneau 
de gauche est deja pergue a 8,5 m par un ceil 
emmetrope. 

Les batonnets et les cones constituent les recepteurs 
photosensibles de la retine (cf. p. 301, E). Leur 
repartition sur la surface retinienne est inegale. Dans la 
fovea centralis, il n'y a que des cones; leur densite 
diminue rapidement a la Peripherie de la retine (B a 
gauche) alors que les batonnets sont plus nombreux 
tout autour de la fovea centralis (B a gauche). II n'y a 
pas de photorecepteurs au niveau de la papille (tache 
aveugle. cf. p. 310/ 

Si Ton veut regarder avec precision un objet, on le fixe 
de telle sorte que son image se projette sur la fovea 
centralis, e'est-a-dire la ou I'AV (telle qu'elle est 
determinee habituellement) est la plus elevee. Lorsque 
la retine s'adapte a I'obscurite (cf. p. 306), l'acuite 
visuelle diminue rapidement parallelement a la densite 
des cones a la Peripherie de la retine (B, a droite) : on 
obtient une courbe (B, a droite) qui recouvre celle de la 
repartition des batonnets (B, a gauche). 

Les cones servent par consequent a la perception des 
details (et de la couleur) dans une ambiance edairee 
(vision photopique), alors que les batonnets 
permettent la vision (en noir et blanc) dans une 
ambiance faiblement edairee (vision scotopique ou 
crepusculaire). II taut done tenir compte d'une 
certaine baisse de l'acuite visuelle en vision 
crepusculaire. 

Les pigments visuels sont contenus dans les cones 


et les batonnets. Ce sont eux qui constituent les 
intermediaires lors de la transformation d'un stimulus 
photopique en une excitation electrique des 
recepteurs. 

Dans les batonnets on trouve de la rhodopsine qui 
est constitute d'une partie proteique (I'opsine, 38000 
Dalton) et d'une partie aldehydique, le 11-cis-retinal 
(C). L'excitation lumineuse provoque une isomerisation 
sur le carbone 11 de I’aldehyde. II se forme alors de la 
barthorhodopsine puis, grace a la lumirhodopsine 
(opsine + 11 -trans-retinal), de la metarhodopsine I. et 
enfin de la metarhodopsine II (duree totale de la 
reaction : 1 ms seulement), ce qui induit une excitation 
nerveuse par un mecanisme non encore totalement 
elucide. 

Cette derniere substance, a I'image du complexe 
hormone-recepteur (cf. p. 243), reagit avec la Gs- 
proteine (« transducine »), par laquelle (apres 
remplacement du GDP par le GTP) la sous-unite ds- 
GTP se detache (C). II y a alors activation (mais pas 
selon le mecanisme decrit en p. 243) d'une 
phosphodiesterase qui, consecutivement, diminue la 
concentration intracellulaire en GMPc. L'activation, 
d'une molecule de rhodopsine peut provoquer 
I'hydrolyse du GMPc jusqu'a 10 6 mol/s (amplification 
en cascade de I'action enzymatique). En consequence, 
le GMPc se dissocie des canaux cationiques 
(prealablement ouverts) de la membrane cellulaire, 
entrainant ainsi leur fermeture: une hyperpolarisation 
s'installe (potentiei secondaire de recepteur, cf. p. 
312). Durant ces evenements, la concentration 
cellulaire en Ca 2+ diminue (fermeture des canaux 
cationiques), ce qui peut etre en partie a I'origine de 
I'interruption ou de I'adaptation du mecanisme de 
transduction. Finalement la metarhodopsine II est 
decomposee en opsine + fraction aldehydique. Au 
cours de ce processus, le pigment perd sa couleur 
rouge (bianchiement). La rhodopsine est ensuite 
regeneree grace a un apport d'energie (cf. aussi p. 
306). 

Le bianchiement de la rhodopsine necessite une 
absorption de la lumiere. Etant donne que ceci se 
produit pour la rhodopsine sur toute la gamme des 
longueurs d'ondes visibles (cf. p. 309, D), il n’y a pas 
lieu de faire une distinction de couleurs (longueurs 
d'onde) entre les batonnets. Les trois pigments visuels 
des trois types de cone (11 -cis-retinal avec variation de 
la proportion d'opsine) n'absorbent chaque fois que la 
lumiere d'une etroite gamme de longueurs d'onde (cf. 
p. 309, E), ce qui constitue une des conditions de la 
vision des couleurs (cf. p. 308). 

Le retinal est I'aldehyde de I’alcool retinol, contenu 
dans la vitamine A1. Une carence chronique en 
vitamine A1 ou en ses precurseurs (caroteno'ides) 
entraTne la cecite nocturne en raison d'une production 
insuffisante de rhodopsine (cf. p. 306). 
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Adaptation de I'ceil a des niveaux 
d'eclairement differents 

L'ceil humain peut percevoir un stimulus 
lumineux aussi faible qu'une petite etoile dans le 
ciei. Par ailleurs, il peut apprecier des 
eclairements aussi intenses que ceux d’un 
glacier en plein soleil. L'appreciation de tels 
extremes (1/1 trillion) n'est possible que grace a 
I'adaptation de I'oeil aux differences de 
luminosite. 

Lorsqu'un sujet dont I'oeil est adapte a une 
lumiere diurne normale penetre dans une piece 
faiblement eclairee, il commence par la trouver 
totalement obscure, cette faible luminosite se 
situant alors en-dessous du seuil de sensibilite 
de son ceil. Au bout de quelques minutes, son 
seuil de sensibilite s'etant abaisse, il distinguera 
I'amenagement de la piece. L'observation des 
etoiles par exemple necessite une adaptation 
encore plus longue. L’adaptation a I'obscurite 
n'atteint un maximum qu'au bout de 30 min 
environ (A). L'intensite minimale perpue a ce 
moment-la constitue done le seuil absolu de 
sensibilite de I'oeil (dans les courbes A et B on 
lui a attribue la valeur 1). Chez le sujet normal, 
la courbe d'adaptation retinienne a I'obscurite 
en fonction du temps presente une cassure 
pour une intensity situee autour de 2000 fois le 
seuil absolu (A. courbe violette). C’est la qu'est 
atteint le seuil des cones (seuil de la vision 
diurne). La seconde partie de la courbe traduit 
I'adaptation quelque peu retardee des batonnets 
(A, courbe marron). Chez I'achromate (ou 
monochromate, sujet qui ne voit pas les 
couleurs), on n'obtient que cette seconde 
portion de la courbe alors que la courbe qui 
traduit I'adaptation isolee des cones (A, courbe 
rouge) caracterise I'hemeralope (sujet qui ne 
voit pas la nuit, cf. p. 304). 

La notion de seuil differentiel (capacite a 
distinguer deux intensites lumineuses voisines) 
est egalement importante dans la vision. Si I' est 
l'intensite la plus proche de I differenciable par 
I'oeil, le seuil differentiel absolu Al se mesure 
par l-l'. Le seuil differentiel relatif est Al/I. C'est 
a une intensity ambiante optimale de 10 9 (I = 
10 9 fois le seuil absolu ; B) que ce seuil 
differentiel est le plus bas (il est egal a 0.01 ) et 
que ie pouvoir discriminatif de I'oeil est le plus 
eleve. Ce seuil differentiel relatif s'eieve 
considerablement lors de I’adaptation a 
I'obscurite ; il s’accroit egalement avec des 
eclairements ambiants plus intenses. Le port de 


verres solaires aura alors, entre autres effets, 
celui d’abaisser ce seuil differentiel. 

Le systeme oculaire dispose de differents 
mecanismes d'adaptation aux variations de 
I'eclairement ambiant (C1-C2) : 

1. La pupille est capable, par un mecanisme 
reflexe, de modifier dans un rapport de 1 a 16 la 
quantite de lumiere penetrant dans I’oeil (Cl). 
Elle est plus ouverte a I'obscurite qu'a la lumiere 
; mais son role principal est d'adapter l'ceil a une 
variation brusque de I'eclairement ambiant 
(reflexe pupillaire, cf. p. 310). 

2. La concentration des pigments visuels 
dans les photorecepteurs s’adapte en quelque 
sorte aux exigences de sensibilite (C2). 

Un eclairement intense entraTne le 
blanchiement d'un grand nombre de molecules 
de photopigment (cf. p. 304). La reduction de 
leur concentration (jusqu'a un nouvel equilibre 
entre destruction et resynthese) diminue bien 
sur leur probabilite de rencontre avec un photon 
(C). Par contre, dans une ambiance faiblement 
eclairee, la concentration en photopigment 
s'eieve, accroissant la probabilite de rencontre 
photon-pigment visuel et, de la, la sensibilite. 

3. La sommation spatiale constitue un 
mecanisme d'adaptation extremement puissant 
: la surface retinienne (e'est-a-dire le nombre de 
photorecepteurs) a partir de laquelle une fibre 
du nerf optique est activee depend de I'etat 
d'adaptation (C3) ; elle augmente a I'obscurite 
et diminue a la lumiere (cf. p. 312). 

4. Sommation temporelle (C4) : des stimuli 
brefs d'intensite sous-liminaire, peuvent devenir 
supraliminaires et declencher un potentiel 
d’action (PA) lorsqu'on augmente leur duree (si 
I'oeil les fixe plus longtemps). Le produit : 
intensity de la stimulation x duree de la 
stimulation est egal a une constante. 

5. La diminution de la concentration intra- 
cellulaire en Ca 2+ pendant les mecanismes de 
transduction (cf. p. 304) peut aussi avoir un role 
dans I’adaptation. 

Une adaptation locale est observable lors de ce 
qu’on appelle le contraste successif : apres 
avoir fixe une image en noir et blanc (D) 
pendant une vingtaine de secondes, les parties 
noires apparaissent plus claires que I'environne- 
ment lorsque le regard se porte rapidement sur 
une plage blanche : ceci est du a un accroisse- 
ment de sensibilite dans les plages retiniennes 
correspondantes. 
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Vision des couleurs 

Lorsqu'une lumiere blanche (lumiere solaire par 
exemple) traverse un prisme, elle se 
decompose en un spectre allant du rouge au 
violet (couleurs de l'arc-en-ciel). Le rouge 
correspond en gros aux longueurs d'onde (A.) 
comprises entre 650 et 700 nm et le violet se 
situe autour de 400 nm (A). C'est la la gamme 
des longueurs d'onde a laquelle I'oeil est 
sensible. Les longueurs d'onde plus courtes 
(ultraviolet) ou plus longues (infrarouge) ne sont 
pas pergues par I'oeil humain. 

La lumiere blanche peut s'obtenir sans que 
soient utilisees toutes les longueurs d'onde du 
spectre visible. II suffit de realiser un melange 
additlf de deux couleurs particulieres (couleurs 
complementaires). L'orange (612 nm) et le 
bleu (490 nm) constituent par exemple une 
paire de ce type. Le triangle des couleurs (B) 
visualise ce phenomene : le spectre visible est 
represente sur les deux cotes opposes a I'hypo- 
tenuse et en son centre figure un point appele 
« blanc ». Toute droite passant par ce point 
coupe les cotes du triangle a hauteur des paires 
de couleurs complementaires (par exemple 612 
et 490 nm. B). Le melange additif de quantites a 
peu pres identiques de rouge et de vert, donne 
une impression de jaune (C). Avec une propor¬ 
tion plus importante de rouge, on obtiendrait de 
l'orange, avec une plus forte proportion de vert, 
on aurait du vert-jaune done des couleurs 
situees entre le rouge et le vert sur les cotes du 
triangle. II en est de meme pour un melange de 
vert et de violet (B, C) dont la combinaison 
donne des teintes de pourpre qui ne sont pas 
des couleurs spectrales (B). II est done clair 
qu’a partir de proportions differentes des trois 
couleurs fondamentales, le rouge, le vert et le 
violet, on peut realiser toutes les autres 
couleurs. Le blanc peut egalement s'obtenir soit 
a partir des trois couleurs fondamentales, soit a 
partir des nombreuses paires de couleurs 
complementaires. 

Au melange additif de couleurs (C), s'oppose le 
principe du melange soustractif de couleurs 
qui est utilise par exemple en peinture ou dans 
les filtres teintes pour la photographie. Une 
peinture jaune ou un filtre jaune absorbe la 
proportion de bleu de la lumiere blanche. Ainsi, 
la couleur complementaire jaune demeure. Si 
I'on melange du jaune avec du rouge, le vert est 
egalement absorbe, ce qui produit de l'orange. 

La sensiblllte chromatlque des photo- 
recepteurs retiniens est conditionnee par 


I'absorptlon de lumiere par les pigments 
visuels. La rhodopsine des batonnets (cf. p. 
304) responsable de la vision crepusculaire 
achromatique, absorbe toutes les longueurs 
d'onde du spectre visible (le maximum 
d'absorption de la rhodopsine se situe autour de 
500 nm). II en resulte que la nuit, le vert-bleu 
apparaitra proportionnellement le plus clair et le 
rouge le plus sombre (D). 

Les cones permettent la vision des couleurs. 
On en distingue trois types (E) : I'un absorbe 
de fagon maximale dans le bleu-violet, I’autre 
dans le vert et le troisieme dans le jaune (ce 
dernier absorbe encore suffisamment les 
longueurs d'onde du rouge). La retine est en 
mesure de reconnaTtre les differentes couleurs 
grace a ces trois types de cones, stimules 
chacun par I'une des trois couleurs 
fondamentales. C'est la theorie trichromatique 
de la vision des couleurs de Young et 
Helmholtz (cf. aussi p. 312). Dans une grande 
partie du spectre visible, I'oeil peut aussi 
differencier des longueurs d'onde voisines de 1 
a 2 nm (seuil de discrimination spectrale ; F, 
courbe « normale »). 

Cependant, la perception des couleurs est 

encore plus complexe car, par exemple, un 
papier « blanc » apparaTt blanc non seulement 
si i'on utilise de la lumiere blanche (lumiere du 
jour) mais egalement en lumiere jaune (lampe a 
incandescence) ou meme en lumiere rouge. De 
la meme maniere, on ne voit pas differentes 
couleurs quand on regarde le cote ensoleille ou 
ombrage d’une maison. Cette Constance de 
couleur est le resultat d'un mecanisme retinien 
et cerebral de perception des signaux. 

Le daltonisme (defaut de la vision des couleurs) est 
caracterise par une absence ou par une mauvaise 
discrimination de certaines couleurs (seuil de 
discrimination chromatique eleve, F). Cette deficience, 
le plus souvent hereditaire, touche environ 9 % des 
hommes et 0,5 % des femmes. On distingue les 
protanopes (cecite au rouge), les deuteranopes (cecite 
au vert) et les tritanopes (cecite au bleu-violet). Dans le 
cas d'une deficience et non d'une cecite totale, on 
parle de prot- (deuter-, trit-) anomalie. On teste la 
vision chromatique (en particulier chez les conducteurs 
ou elle est d'une grande importance, et dans les 
professions de peintures et de mode) au moyen de 
planches chromatiques ou bien d'un anomaloscope. 
Dans ce cas, le sujet doit, en melangeant du rouge et 
du vert, obtenir un jaune bien precis. Un sujet protano- 
male (deficience dans le rouge) utilisera une tres forte 
proportion de rouge et un deuteranomale une trap 
grande quantite de vert. Par contra, un protanope 
(cecite au rouge) appellera « jaune » tout ce qui 
correspond a des longueurs d'onde superieures a 520 
nm. 
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Champ visuel. Voies optiques 

On appelle champ visuel la portion de I'espace 
vue par un oeil immobile, la tete restant elle- 
meme immobile (Al). 

La mesure du champ visuel s'effectue grace a 
un perimetre constitue par un hemisphere 
creux au centre duquel se trouve I'oeil du sujet. 
Celui-ci devra signaler le moment ou il voit 
apparaTtre ou disparaTtre dans son champ visuel 
un signal lumineux arrivant par le cote, par en 
haut, par en bas. etc. Les scotomes sont des 
defaillances partielles dans I'aire du champ 
visuel. Ils peuvent etre provoques par des 
lesions siegeant dans I'appareil optique 
(cataracte par exemple, of. p. 302), dans la 
retine (inflammations par exemple) ou le long 
des voies visuelles (of. ci-dessous). La tache 
aveugle (Al) est un « blanc » dans le champ 
visuel correspondant a une interruption de la 
retine au niveau de la papille (of. p. 300). Dans 
le champ visuel binoculaire (of. p. 315, A), la 
tache aveugle est chaque fois compensee par 
I'autre oeil. 

Le champ visuel est plus petit pour des 
signaux colores que pour des signaux achro- 
matiques. Lorsqu'on fait penetrer tres lentement 
dans son champ visuel un objet rouge par 
exemple, le sujet verra le mouvement bien 
avant de reconnaTtre la couleur. 

Des objets situes dans les portions nasales du 
champ visuel des deux yeux (A2. bleu et vert) 
se projettent sur les hemiretines temporales et 
inversement. Si Ton suit les voies optiques, les 
fibres du nerf optique qui proviennent des 
hemiretines temporales restent du meme cote 
(A2, bleu et vert) alors que les fibres provenant 
des hemiretines nasales se croisent dans le 
chlasma (A2, orange et rouge). 

Une lesion du nerf optique gauche par exemple 
(A2,a, et A3, a) conduit a une cecite dans le 
champ visuel de I'oeil gauche. Par contre, une 
lesion de la bandelette optique gauche (A2, b et 
A3, b) supprime les moities droites des champs 
visuels des deux yeux. Une lesion mediane du 
chiasma (A2,c et A3,c) entraine une cecite 
(scotome) temporale bilaterale (« cecite en 
oeilleres »). 

La retine contient quelque 130 millions de 
recepteurs, alors que le nerf optique ne 
renferme qu'environ un million d'axones. Cette 
convergence d'un grand nombre de recepteurs 
sur un petit nombre de neurones est tres forte a 
la peripherie de la retine (plus de 1 000/1) alors 


que dans la fovea centralis, certains cones ont 
leur liaison « privee » avec le cortex. 

A une faible convergence (au niveau de la fovea 
par exemple) correspondent une acuite visuelle 
elevee mais un niveau de sensibilite faible, 
tandis que la forte convergence des signaux 
emanant de la peripherie de la retine conduit a 
I’effet inverse (of. aussi « sommation spatiale » 
p. 306 et suiv.) 

Les collaterals des fibres de la bandelette 
optique continuent leur trajet en passant par les 
regions suivantes : 

1. Le corps genouille lateral (CGL). La plupart 
de ses neurones transmettent le rayonnement 
visuel au cortex visuel primaire (VI) et, apres 
relais, aux cortex visuels secondaire (V2) et 
tertiaire (V3, V4), etc. (fonction; of. p. 312 et 
suiv.). 

2. Les centres visuels moteurs dans le tronc 
cerebral (apres relais dans la « bandelette 
optique accessoire »). Ils controlent la vergence 
et les mouvements oculaires verticaux. 

3. Le collicule superieur (tubercules 
quadrijumeaux anterieurs). Cette connection et 
les relais posterieurs regulent les mouvements 
en saccades (of. p. 314). 

4. L'hypothalamus (noyau suprachiasma- 
tique). L'alternance jour-nuit est enregistree a ce 
niveau pour etre synchronises avec le rythme 
circadien (of. p. 292). 

5. Le pretectum (aire pretectale), ou s'effectue 
notamment le controle du diametre pupillaire. 

6 . Le noyau de la bandelette optique. 

Par I'intermediaire de ces fibres les signaux 
visuels atteignent le cervelet (of. p. 286, 298) 
qui integre les deplacements verticaux et 
horizontaux des cibles visuelles et de 
I'environnement avec les mouvements des yeux 
et de la tete indexes dans un espace 
tridimensionnel. 

Le reflexe pupillaire est declenche par une 
augmentation brutale de la quantite de lumiere qui 
penetre dans I'oeil (cf. p. 306). Le signal efferent 
chemine par les fibres parasympathiques du nerf 
oculomoteur (nerf III) et provoque un retrecissement 
pupillaire (myosis). Les deux pupilles reagissent de 
fagon synchrone, meme si le stimulus n'a touche qu'un 
seul oeil (reflexe consensuel). 

Le reflexe corneen est un reflexe de protection de 
I'oeil. Un attouchement de la cornee (afference par le 
nerf trijumeau, nerf V) ou meme simplement I'approche 
d'un objet, d'une mouche par exemple, auvoisinage de 
I'oeil (afference par le nerf optique, nerf II) produit la 
fermeture des paupieres. 
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Traitement du stimulus visuel 

Lors d'une stimulation photopique, le recepteur est le 
siege d un « potentiel recepteur » (A, a gauche), 

c'est-a-dire d'un accroissement de la difference de 
potentiel transmembranaire negative de repos (au 
repos -30 a -40 mV) d'autant plus grand que I'intensite 
du stimulus est elevee (jusqu'a -70 mV). Contrairement 
a d'autres types de recepteurs (cf. p. 274), les photo- 
recepteurs reagissent a un stimulus par une 
hyperpolarisation. Dans une large gamme d'intensites, 
/',amplitude de ce potentiel recepteur est 
proportionnelle au logarithme de I’intensite relative du 
stimulus (cf. p. 331). 

Ce potentiel recepteur secondaire, du a une diminution 
de la conductance au Na + de la membrane du 
recepteur (cf. p. 304), est precede (environ 1 ms apres 
I'exposition) par une variation precoce du potenteil de 
recepteur ayant pour origine des variations de 
conformation des pigments visuels (cf. p. 304). 

Sur I'ensemble des cellules de la retine, un potentiel 
recepteur d'amplitude suffisante entraine la production 
de potentiels d'action (PA ou spikes) dans les 
cellules ganglionnaires (nerf optique; A, a droite) dont 
la frequence croft proportionnellement a I'amplitude du 
potentiel recepteur (cf. p. 274). Les PA ne peuvent 
apparaftre que dans les cellules ganglionnaires et les 
cellules amacrines. Les autres cellules transmettent 
graduellement et propagent par conduction 
electronique les changements de potentiels (cf. p. 28) 
ce qui est apparemment suffisant compte tenu des 
faibles distances au niveau de la retine. L'avantage 
d'une telle propagation est que I'information, mettant 
en jeu soit I'hyperpolarisation soit la depolarisation, 
peut etre transmise (de maniere identique pour les 
PPSE ou PPSI ; cf. p. 30). Le fait que les recepteurs 
reagissent a la lumiere par une hyper polarisation, puis 
que les cellules ganglionnaires se depolarisent, 
implique la presence de neurones inhibiteurs en un 
point quelconque du circuit synaptique retinien. Un 
stimulus lumineux provoque la desinhibition des neu¬ 
rones inhibiteurs. 

Lorsqu'on enregistre des PA d'une cellule 
ganglionnaire, on peut, en utilisant des stimuli 
adequats, delimiter la surface retinienne a partir de 
laquelle des influences facilitatrices ou inhibitrices 
s'exercent sur cette cellule. Cette surface est appelee 
champ recepteur du neurone. 

En etat d'adaptation a la lumiere (cf. p. 306), les 
champs recepteurs des cellules ganglionnaires de la 
retine sont concentriques ; ils composent deux regions 
distinctes : un centre et une Peripherie annulaire (B). 
L'eclairement du centre entraine une augmentation de 
la frequence des PA (B1), alors que l'eclairement de la 
Peripherie la reduit (inhibition). L'interruption de la 
lumiere produit egalement une excitation (B2). Ce type 
de champ recepteur est appele champ a «centre-ON» 
car la cellule est excitee au debut de I'illumination du 
centre. 

La retine comporte aussi des champs a «centre-OFF» 
dont le comportement est inverse (B3, B4). Cette 


organisation fonctionnelle des champs recepteurs est 
due essentiellement aux relations laterales qui existent 
au sein de la retine, c'est-a-dire aux cellules 
horizontales et amacrines (cf. p. 301, E). 

Cette reaction antagoniste du centre et de la Peripherie 
du champ recepteur accroft le contraste du stimulus. 

Au niveau d'une frontiere clair-obscur, la partie sombre 
sera pergue plus sombre alors que la partie Claire 
paraftra plus Claire. Un cercle uniformement gris 
apparaftra plus sombre sur une plage blanche et plus 
clair sur une plage sombre (contraste simultane ; C, 
a gauche). Si I'on regarde les grilles noir/blanc, 
blanc/noir (C, a droite), les zones d'intersection de la 
grille blanche paraftront plus sombres alors que celles 
de la grille noire paraftront plus Claires. Cette illusion 
est due a un moindre contraste en ces points, et peut 
etre expliquee par le calcul de la somme algebrique 
des excitations a I’interieur du champ recepteur (C, au 
milieu). 

Au cours de I'adaptation a I'obscurite, le « centre » du 
champ recepteur augmente aux depens de la 
Peripherie qui tend a disparaftre. II en resulte une 
sommation spatiale accrue (cf. p. 306) en meme temps 
qu'une reduction du contraste (et done de I'acuite 
visuelle ; cf. p. 304 et 307. C3). 

Des champs recepteurs de forme differente de celle 
des cellules ganglionnaires peuvent etre mis en 
evidence au niveau de centres places plus haut sur la 
voie visuelle (cortex). La forme des stimuli (raies, 
aretes) ainsi que leur orientation spatiale ont leur 
importance a ce niveau. II existe egalement des 
champs recepteurs ayant des reactions antagonistes 
aux stimuli rouges et bleu-vert (respectivement violets 
et jaunes). La theorie des couleurs 
complementaires, theorie de Hering, se trouve 
actualisee a ce niveau sur le plan fonctionnel. Dans le 
domaine de la perception chromatique, il en resultera 
comme pour le noir/blanc, un accroissement (central) 
des contrastes : si Ton fixe une plage multicolore 
pendant une demi-minute environ (cf. p. 311, B) et si 
Ton porte ensuite son regard sur une plage neutre, on 
voit apparaftre les differentes couleurs 
complementaires (contraste colore successif, cf. 
aussi p. 306 et suiv.) 

A partir du corps genouille lateral (CGL) et de ses 
regions magno- et parvocellulaires, I'information 
relative aux couleurs, aux formes et aux 
mouvements est vehiculee au moyen des radiations 
visuelles, par des voies separant en partie I'information 
et formant en cooperation avec le CGL, VI (avec ces « 
taches » et « intertaches »). V2 et V4 (cf. p. 310), un 
systeme tripartite d'operation, par ex. (a) pour les 
couleurs via la voie blob, (b) pour les perceptions des 
formes stationnaires - avec une haute definition - par la 
voie parvo-interblob (sans information de couleur), et 
(c) pour le mouvement et la profondeur stereoscopique 
par la voie magno-blob (sans information de couleur). 
La perception visuelle globale n'est possible qu'apres 
integration de ces differents aspects. 
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Mouvements oculaires. Perception de la 
profondeur et du relief 

On parle de mouvements oculaires conjugues 
lorsque les muscles extrinseques mobilisent 
les deux yeux dans le meme sens. (Exemple : 
coup d'oeil D/G). On appelle « vergence » le 
mouvement des deux yeux en sens opposes. 
Les mouvements successifs de divergence et 
de convergence s'effectuent lors de I'alternance 
vision de pres/vision au loin. Pour I'ajustement 
a la vision de pres, la convergence des deux 
axes optiques s'accompagne d'un reflexe de 
retrecissement pupillaire (cf. p. 310) et d'ac- 
commodation (cf. p. 302). 

Cette reaction d'accommodation peut etre 
perturbee en I'absence de coincidence entre le 
degre d'accommodation et celui de conver¬ 
gence oculaire requis; c'est ce qui se produit 
chez les hypermetropes (cf. p. 302) : ces 
patients ont une convergence exageree ; ils 
louchent; ils presentent un strabisme 
(convergent) car leur defaut de refringence les 
oblige a accommoder davantage qu'un sujet 
normal ; on parle de strabisme d'accompagne- 
ment. 

En explorant le champ visuel, I'oeil effectue des 
mouvements en saccades pour passer d'un 
point de fixation a un autre (lors de la lecture 
d’une ligne par exemple). La translation d'image 
qui a lieu au moment du mouvement oculaire 
est inhibee de fagon adequate au niveau 
central. En regardant alternativement ses deux 
yeux dans un miroir, on ne pergoit pas ses 
propres mouvements oculaires alors qu'un 
second observateur le fera. 

Pour garder dans son champ visuel un objet en 
mouvement, I'oeil effectue des mouvements 
lents de poursuite oculaire. La combinaison 
de ces mouvements lents et de mouvements 
rapides en sens inverse est appelee 
nystagmus. La direction du nystagmus (gauche 
ou droit) est definie par le sens de la secousse 
rapide (par ex. nystagmus postrotatoire ; cf. p. 
298). Un nystagmus optocinetique survient par 
exemple lorsque, assis dans un train en 
marche, on observe un arbre (poursuite 
oculaire) ; le mouvement en retour rapide 
permet la fixation d'un nouvel objet, etc. Un nys¬ 
tagmus pathologique peut resulter d'un 
dysfonctionnement du cen/elet (cf. p. 286) ou de 


I'organe de /'equilibration (cf. p. 298). 

La vision de la profondeur et du relief 

constitue en premier lieu une coperformance 
des deux yeux et se limite par consequent au 
champ visuel binoculaire (A). Si Ton fixe des 
deux yeux un point A (B), celui-ci se projette sur 
la fovea des deux retines (A G et A D ) en des 
points appeles points correspondants. II en est 
de meme des points B et C (B) car ils se 
trouvent sur le cercle (il s'agit en fait d'une 
calotte spherique) qui passe par A et par les 
centres des dioptres N (cf. p. 303. B) des deux 
yeux (cercle horoptere). 

Sur un oeil cyclopeen imaginaire dans lequel 
les deux retines se recouvriraient (en ce qui 
concerne la vision centrale), les points corres¬ 
pondants sont representes par un seul point (C; 

A g + A d = A c ). Pour un point D (C, a gauche) 
situe en dehors de I'horoptere, I'oeil cyclopeen 
verra au lieu de D une image double (D'D”), D’ 
provenant de I'oeil gauche. Si D et A ne sont pas 
trop distants I'un de I'autre, le traitement par les 
centres visuels de cette double image donnera 
I'impression que D se situe derriere A, d'ou une 
perception de profondeur de champ. II en va de 
meme pour un point E (C, a droite) plus proche 
que A, a la difference que, dans ce cas, E' 
provient de I'oeil droit ; le point E sera ainsi 
reconnu comme plus proche. 

Si les axes optiques des deux yeux divergent 
trop (strabisme divergent), I'image d'un oeil 
sera inhibee au niveau cortical. Ce deficit 
chronique peut aboutir a la cecite de cet oeil 
(amblyopie strabique). 

Dans la vision de loin ainsi qu'en vision 
monoculaire, la perception de la profondeur 
repose sur les phenomenes suivants : intersec¬ 
tion de contours (D1), brume au lointain (D2), 
ombres (D3), differences de taille (D4), etc. 

Les mouvements de la tete ou de I'ensemble du 
corps facilitent la perception de la profondeur ou 
de la distance : ainsi, vu d'un train, un objet 
proche (D, le panneau de la gare par comparai- 
son au mur ou encore le mur par comparaison 
aux montagnes) se deplace plus vite dans le 
champ visuel qu’un objet plus eloigne. On peut 
citer I'exemple analogue d'une prise de 
conscience de la profondeur par I'estimation des 
vitesses relatives : les montagnes semblent 
immobiles alors que la lune parait vous suivre. 
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Physique de I'acoustique. Stimulus 
sonore et perception auditive 

L'onde sonore constitue le stimulus specifique 
de I'organe de I'audition. Elle se propage a partir 
d'une source (par exemple un gong. A) dans les 
milieux gazeux, liquide et solide. 

C'est I'air qui constitue le vecteur principal du 
son. Au niveau de la source, I'air est alternative- 
ment comprime (augmentation de la pression) 
et decompresse ou rarefie (diminution de la 
pression). Ces oscillations de pression (ondes 
sonores) se propagent a la vitesse du son c 
qui atteint 332 m/s dans I’air a 0°C. La 
representation graphique des oscillations de 
pression (A) revet la forme de courbes 
sinuso'fdales. On appelle longueur d'onde A la 
distance entre deux points successifs de meme 
pression sonore. On appelle amplitude a (A) la 
deviation maximale de la pression par rapport a 
la valeur de repos. Si X augmente ou diminue, 
un son respectivement plus grave ou plus aigu 
sera perpu. Par contre, une augmentation ou 
une diminution de I'amplitude entraTnera un son 
de plus ou moins grande intensity (A). La 
hauteur d'un son est essentiellement 
caracterisee par sa frequence f. c’est-a-dire la 
recurrence d'une meme pression sonore en un 
endroit donne. Frequence, longueur d'onde et 
vitesse du son sont liees par la relation : 
f(s _1 ). A. (m) = c (m. s' 1 ). L'unite de frequence est 

le hertz (Hz = s' 1 ). 

Au sens strict, un son dit « pur » correspond a 
une vibration sinusoTdale. Cependant, le « son » 
emis par la majorite des sources sonores 
(instruments de musique, voix chantee) est 
compose d’un certain nombre de sons purs de 
frequence et d'amplitude differentes ; il en 
resulte une vibration complexe, quoique periodi- 
que, appelee son complexe (A). La plus basse 
frequence le composant (frequence fondamen- 
tale) determine la hauteur du « son » perpu. Les 
frequences superieures (harmoniques) donnent 
le timbre : le La (440 Flz, utilise pour donner le 
ton) a un timbre different selon qu'il emane d'un 
tenor, d'une harpe, d’un orgue ou d'un piano. La 
combinaison de deux sons de frequence 
voisine, encore appelee battement (A), 
constitue un cas particulier. 

L'oreille humaine perpoit les sons dont les 
frequences vont de 16 a environ 20 000 Hz. 
Avec I'age, la limite superieure d’audibilite 

peut chuter jusqu'aux environs de 5000 Hz 
(presbyacousie). 


A 1 000 Hz. le seuil de perception des bruits 
correspond a une perception acoustique d'envi- 
ron 3.10' 5 Pa. Le seuil de perception depend de 
la frequence (B. courbe rouge). La sensibilite de 
l'oreille humaine est maximale dans la plage de 
frequence 2000-5000 Hz. Le seuil de perception 
d’un son augmente tres considerablement si au 
meme instant d'autres sons sont perpus : c’est 
I’effet de masque. Celui-ci rend tres difficile par 
ex. la poursuite d’une conversation dans un 
environnement bruyant. A partir d'une pression 
de 60 Pa (2 millions de fois plus elevee que le 
seuil de perception a 1 000 Hz) l’oreille est 
surchargee, entraTnant une sensation de 
douleur. 

Le niveau de pression acoustique [en anglais sound 
pressure level ; unite de mesure : le decibel (dB NPA)] 
peut etre obtenu a partir d’une echelle logarithmique de 
pression sonore qui est d’un usage plus commode. A 
partir d’une pression acoustique (fixee arbitrairement) 
p 0 = 2.10 s Pa, le niveau de pression sonore en dB) 
equivaut a 20 log Px 

oil px represente Isopression sonore effective. Une 
pression sonore multipliee par 10 equivaut ainsi a une 
augmentation de 20 dB NPA du niveau sonore. 
L’intensite acoustique I (J.s Lm' 2 ) est I'energie sonore 
qui traverse une unite de surface par unite de temps, I 
est proportionnelle a (px) 2 . 

Les valeurs en phones ne peuvent pas etre traitees de 
fagon arithmetique : deux interlocuteurs emettant 
chacun 70 phones n'en totalisent pas 140 mais 
seulement 73 environ, car px (cf. la formule ci-dessus) 
ne s'eleve que du facteur V2 lorsque I est multiplie par 
deux (introduire V2. 6.3-1 O' 2 pour px dans la formule ci- 
dessus). 

Sur le plan de la perception, des ondes sonores de 
meme pression acoustique mais de frequences 
differentes ne donnent pas la meme intensity 
subjective : pour etre pergu comme equivalant a un 
son de reference de 20 dB a 1000 Hz, un son de 63 Hz 
devra avoir une pression acoustique environ 30 fois 
superieure (+ 29 dB). A partir de ces donnees 
subjectives, on peut representer sur le diagramme dB- 
Hz des courbes de memes sensations sonores 
(courbes isophones ; B, courbes bleues). L'unite de 
niveau de pression sonore est le phone ; a 1000 Hz, 
les valeurs sur I'echelle des phones sont les memes 
que sur celle des dB (B). La representation dB-Hz du 
seuil absolu de perception est egalement une isophone 
(4 phones; B, courbe rouge). 

La notion de sonie a ainsi ete introduite pour preciser 
la perception d'un son de frequence constante, par 
exemple deux fois plus ou deux fois moins intense 
(l'unite de mesure est le sone : 1 sone = 40 phones a 
1000 Hz). Un son de 2 sones (ou de 0,5 sone) sera 
pergu comme deux fois plus (ou deux fois moins) 
intense. 
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Reception et transmission des sons. 
Recepteurs auditifs 

Les ondes sonores atteignent I'organe de 
I'audition essentiellement par le conduit auditif 
externe (oreille externe) qui se termine au 
niveau de la membrane tympanique (tympan). 
Les oscillations de pression sonore mettent le 
tympan en vibration. Ces vibrations sont 
transmises par la chaine des osselets 
(conduction ossiculaire du son) situee dans la 
caisse du tympan (ou oreille moyenne) jusqu'a 
la membrane de la fenetre ovale (A). C'est la 
que commence I'oreille interne ou labyrinthe 
qui se compose de I'organe de I'equilibration (cf. 
p. 298) et d'un conduit en forme de spirale, 
creuse dans I'os du rocher, la cochlee. 

Oreille externe : le pavilion et le conduit auditif 
externe en forme d'entonnoir permettent deja de 
localiser les sources sonores (cf. aussi p. 322) 
et d'amplifier la pression sonore sur le tympan 
par resonance (gamme de 2 a 7 kHz). 

L'oreille moyenne permet la transmission 
(avec le moins de deperditions possibles) des 
sons d'un milieu de faible impedance (air) vers 
un milieu d'impedance elevee (liquide). Sans ce 
« convertisseur d'impedance », une grande 
partie de I'energie sonore serait reflechie contre 
la fenetre ovale, ce qui se traduirait par une 
perte d’audition de 20 dB environ (par exemple 
apres une destruction de la chaine des 
osselets). La conversion d'impedance est 
assuree grace a la transmission des sons d'une 
grande surface (tympan, 50 mm 2 ) vers une 
petite surface (fenetre ovale. 3 mm 2 ) et grace a 
une augmentation de la force exercee (environ 
1,3 fois) par les osselets qui sont disposes en 
levier (efficacite optimale a 1 a 2 kHz). 

Les deux muscles de l'oreille moyenne (le 

tenseur du tympan et le stapedius) peuvent 
moduler la transmission des sons a basse 
frequence. Ils peuvent aussi avoir pour fonction 
de maintenir I'intensite de ces sons, de proteger 
contre des sons trop forts, de reduire des bruits 
parasites emis par I'auditeur lui-meme, d’atte- 
nuer certaines vibrations de resonance dans 
l'oreille moyenne et de reduire ie masquage 
(modulation) des hautes frequences par des 
frequences plus basses. 

Le son fait egalement vibrer toute la boite cranienne ; 
par consequent, il est directement transmis a la 
cochlee (par conduction osseuse). Elle ne joue guere 
de role physiologique, mais elle est importante sur le 


plan diagnostique : dans I'epreuve de Weber par 
exemple, on place la base d'un diapason en vibration 
au sommet du crane ; un sujet normal localisera bien 
la source sonore en position mediane en raison de la 
symetrie des sensations sonores perques. Un patient 
atteint de surdite de transmission unilateral (atteinte 
de l'oreille moyenne par exemple), localise le diapason 
du cote de l’oreille atteinte (lateralisation) car I'absence 
d'effet de masque du aux bruits ambiants fait percevoir 
le son plus fort de ce cote-la. Par contre, le son sera 
lateralise du cote sain en cas d'atteinte unilateral de 
I'oreille interne, celle-ci percevant le son comme etant 
plus faible. 

L'acuite auditive se mesure a I'aide d'un audiometre 

: le patient est soumis a des sons de differentes 
frequences, d'intensites d'abord sous-liminaires puis 
progressivement croissantes jusqu'au seuil de 
perception. S'il faut des sons d'une intensity plus 
elevee que pour un sujet normal, il s'agira d'un deficit 
auditif mesure en dB. (A la difference du diagramme 
de la page 317, le seuil auditif normal (cf. p. 317, B, 
courbe rouge) est represente par la valeur 0 dB pour 
toutes les frequences!) Outre la presbyacousie (p. 
316), les deficits auditifs peuvent resulter 
d'inflammations de I'oreille moyenne ou interne, 
d'effets secondaires de certains medicaments, etc. 

L'oreille interne comprend un canal rempli 
d'endolymphe, la rampe moyenne ou canal 
cochleaire, flanquee de deux autres compartiments, la 
rampe vestibulaire et la rampe tympanique (A) ; 

toutes deux communiquent avec I'extremite du limaqon 
(apex, helicotreme) et sont remplies d'un autre liquide, 
la perilymphe. La rampe tympanique retourne vers la 
paroi de l'oreille moyenne ou elle se termine sur la 
membrane de la fenetre ronde (A). Les trois osselets 
: le marteau, I'enclume et I'etrier (A), transmettent les 
vibrations du tympan a la fenetre ovale. . 

Les oscillations de la membrane de la fenetre ovale 
donnent naissant dans la cochlee a une « onde 
propagee », qui va stimuler les cellules sensorielles de 
I'oui'e. Chaque frequence sonore est « entendue » a un 
niveau different de la cochlee : les frequences elevees 
au voisinage de la fenetre ovale, les frequences 
basses pres de I'helicotreme (hypothese formulant : un 
site 1 une reponse). 

Les oscillations de la membrane de la fenetre ovale 
produisent des ondes de pression de la perilymphe, 
qui, du fait de son incompressibilite, provoque une 
deformation compensatrice de la membrane de la 
fenetre ronde (A). Si la membrane de Reissner et la 
membrane basilaire (A, D) etaient totalement rigides, 
ces variations de pression se propageraient le long de 
la rampe vestibulaire jusqu'a I’helicotreme et en retour 
le long de la rampe tympanique jusqu'a la fenetre 
ronde. Mais les parois du canal endolymphatique 
n'etant jamais rigides, elles cedent aux variations 
oscillatoires de volume (onde propagee; B, C) qui, de 
ce fait, sont susceptibles d'etre court-circuitees et d'at- 
teindre la fenetre ronde sans devoir passer par 
I'helicotreme. La paroi du canal endolymphatique cede 
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de faqon ondulatoire, c'est-a-dire que la 
membrane de Reissner et la membrane 
basilaire oscillent tantot vers la rampe 
vestibulaire, tantot vers la rampe tympanique 
(C, D). 

Ainsi, la vitesse de I'onde propagee (qui n'est 
pas egale a la vitesse du son mais est 
beaucoup plus lente) et sa longueur d'onde 
decroissent progressivement a partir de son 
origine, la fenetre ovale (B). Line des raisons en 
est que la membrane basilaire s’elargit de plus 
en plus vers I’helicotreme et perd regulierement 
en rigidite. Ce comportement ressemble en gros 
a celui des ondes pulsatiles dans les vaisseaux 
de gros calibre : « I'effet Windkessel » est 
d'autant plus grand (cf. p. 156 et 163) et la 
vitesse de propagation des pulsations d'autant 
plus faible que les parois vasculaires sont moins 
rigides. 

La longueur d'onde de I’onde propagee devient 
de plus en plus courte tandis que son amplitude 
croit jusqu'a un maximum (B. « enveloppe ») 
pour se resorber ensuite tres vite. La 
deformation maximale du canal 
endolymphatique se situe done d’autant plus 
pres de I'etrier que la longueur d'onde initiale du 
son est plus courte, c’est-a-dire que le son est 
plus aigu (C). Chaque frequence sonore est 
ainsi destinee a un endroit precis du canal 
endolymphatique selon le maximum d’amplitude 
de I’onde propagee : les frequences elevees 
pres de la fenetre ovale, les frequences basses 
pres de I’helicotreme. 

Les oscillations a I’interieur du canal endo¬ 
lymphatique entrainent un deplacement de la 
membrane tectoriale par rapport a la membrane 
basilaire dans laquelle se trouvent incluses les 
cellules ciliees, recepteurs (secondaires) de 
I’organe auditif. Chaque cellule ciliee comprend 
environ 100 stereo-cils qui sont en contact etroit 
avec la membrane tectoriale (D et p. 319). Le 
deplacement relatif des deux membranes I’une 
par rapport a I’autre produit une courbure des 
cils ; e'est le stimulus adequat qui, au niveau 
des cellules ciliees, induit leur excitation 
(transduction electromecanique). 

Sur leur face ciliee, les cellules ciliees bordent 
I’espace endolymphatique dont le potentiel de 
repos (voir ci-dessous) est d’environ + 80 mV 
par rapport a I’espace extracellulaire (cf. p. 323, 
C). Comme, au repos, I’interieur et I’exterieur 
des cellules ciliees ont respectivement un 
potentiel de —70 et —40 mV, il existe une 


difference de potentiel de 150 et 120 mV 
respectivement a travers la membrane des 
cellules ciliees (negatif a I’interieur de la cellule). 
De plus, la concentration en K + , de I’ordre de 
140 mmol/l, est approximativement la meme 
dans I’endolymphe et dans les cellules ciliees, si 
bien que le potentiel d’equilibre du K + (cf. p. 14) 
atteint ici 0 mV. Ainsi la totalite des 150 et 120 
mV respectivement est utile en tant que force 
motrice pour une entree de K+. Si le 
deplacement des cils ouvre les canaux K+, il y a 
entree de K+ et la cellule se depolarise : e'est le 
potentiel de recepteur. Celui-ci provoque la 
liberation d’un transmetteur (le glutamate?), qui 
amene finalement la naissance des potentiels 
d’action dans les fibres afferentes correspon- 
dantes du nerf auditif. 

Sur les quelques 25000 cellules ciliees, une faible 
partie seulement est disposee en ligne le long des 
replis de la cochlee (cellules ciliees internes) alors 
que la majeure partie est disposee sur 3 a 5 lignes 
(cellules ciliees externes ; A. en bas a gauche). 
Malgre cela. 95 % environ des 30 000 fibres du nerf 
auditif proviennent des cellules ciliees internes. Ces 
deux types de cellules ciliees s’influencent 
reciproquement, suivant un processus encore inconnu, 
les cellules ciliees internes etant des recepteurs 
differentiels et les cellules ciliees externes des 
recepteurs proportionnels (cf. p. 276). Ces derniers 
peuvent se contracter de maniere synchrone lors d’une 
stimulation ; ce peut etre un moyen d’amplification du 
signal qui precede faction des cellules ciliees. C’est 
peut-etre I’explication du seuil de perception 
exceptionnellement bas de chaque site cellulaire dans 
I’etroite gamme de frequence qui les caracterise. Les 
fibres nerveuses efferentes (cholinergiques), au 
nombre de 1800 environ, se terminent au niveau des 
cellules ciliees ou elles peuvent par exemple empecher 
la reception de certaines frequences, ce qui peut etre 
utile lors du « filtrage » des bruits parasites de 
I’environnement (« preter I’oreille »). 

Potentiels de I’oreille interne. Au niveau de I’oreille 
interne, on peut, outre les potentiels d’action des 
fibres nerveuses afferentes, enregistrer d’autres 
varietes de potentiels : 

1. le potentiel de repos ou potentiel endo- 
cochleaire d’environ + 80 mV qui, lie a une difference 
de concentration du Na + et du K+ entre I’endolymphe 
et la perilymphe, est maintenu par un procede de 
transport actif dans la strie vasculaire (cf. p. 323, C. 
zone jaune vif). 

2. les potentiels microphoniques ou potentiels 
microphoniques cochleaires, qui peuvent naltre au 
niveau de la fenetre ronde reproduisent, tel un 
microphone, le decours temporel du stimulus sous 
forme de variations de potentiel. On ne connalt pas 
leur mecanisme d’apparition. 
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Elaboration des sons au niveau central 

Pour un stimulus sonore, certains parametres doivent 
etre codes dans le nerf auditif avant d'etre transmis 
aux centres superieurs : 

1. la frequence du son, 

2.1'intensite du son, 

3. la direction du son, 

4.1'eloignement de la source sonore. 

Les differentes frequences sont enregistrees dans 
des regions distinctes le long de la cochlee (cf. p. 321, 
C), et sont acheminees dans des fibres egalement 
distinctes de la voie auditive et identifiees au niveau 
central. 

II y a un autre moyen pour coder les frequences 
sonores dans le nerf auditif. Les frequences elevees 
(ou basses) deplacent plus (ou moins) les recepteurs 
cilies d'arriere en avant, provoquant ainsi une 
frequence de PA determinee. Les protheses auditives 
par implant d'electrode cochleaire utilisent ce moyen 
de codage. 

Seuil differentiel des frequences : Si, par exemple, 
la frequence de 1003 Hz est la frequence la plus 
proche a pouvoir etre distinguee de 1000 Hz, cette 
difference de 3 Hz donne, par reference a 1000 Hz, un 
seuil differentiel relatif (cf. p. 306) de 0,003, seuil qui 
correspond grosso modo a la realite. Cette finesse de 
discrimination est assuree aussi bien par le « codage » 
tres precis de la frequence dans la cochlee que par le 
contraste (cf. p. 275, D) le long de la voie auditive. Cet 
accord precis (en anglais tuning) resulte notamment 
du fait qu'une fibre determinee du nerf auditif ne 
possede qu'un seuil particulierement sensible pour « 
sa » frequence. Seules des pressions acoustiques 
elevees entrainent un « recrutement » des fibres 
voisines (cf. ci-dessous). 

Le seuil relatif de differenciation des intensites (cf. 
p. 306) est par contre beaucoup plus grassier, avec 
une valeur de 0,1, c'est-a-dire qu'un stimulus sonore 
ne sera pergu comme etant plus ou moins fort que si 
son intensity est modifiee d'au moins 10 % (ou sa 
pression acoustique de 5 %). 

Une augmentation de 1'intensite sonore conduit : a) a 
une frequence accrue des potentiels d'action dans les 
fibres afferentes, et b) au recrutement de fibres 
nerveuses avoisinantes lors de la transmission de 
I'information (A). 

La reconnaissance de la direction du son repose sur 
deux mecanismes : a) les ondes sonores arrivant de 
fagon oblique parviennent a une oreille avec un certain 


retard par rapport a I'autre ; un changement de 
direction d'environ 4° (ce qui represente le seuil de 
differenciation de la direction), entralne un retard au 
niveau de I'oreille detournee de la source d'environ 10' 5 
(B. gauche); b) le son est pergu par I'oreille detournee 
comme etant moins fort, cette moindre pression 
acoustique s'accompagne cependant d'un leger retard 
dans I'apparition des potentiels d'action (allongement 
du temps de latence) du cote de I'oreille detournee ; de 
ce cote-la, les stimuli sonores parviendront done aux 
centres (noyau accessoire) avec un certain decalage 
(B, droite). II y a aussi additivite entre les effets a) et b) 
(B). L'oreille externe (cf. p. 318) aide en outre a 
reconnaTtre la provenance du son, devant ou derriere 
(ou bien en haut ou en bas). 

L'eloignement d'une source est apprecie notamment 
par le fait que, lors d'une transmission sonore, les 
hautes frequences sont plus attenuees que les basses 
frequences. Plus la distance parcourue par le son est 
grande, plus la participation des hautes frequences a 
la reception sera faible (par exemple, le tonnerre lors 
d'orages rapproches ou eloignes). 

Les relais les plus importants de la voie auditive (D) et 
leur fonctions probables sont: 

1) les branches des fibres nerveuses auditives qui 
partent de I'organe de Corti (D1) vers les noyaux 
cochleaires anteroventral (D2), postero-ventral et 
dorsal (D3). Dans ces trois noyaux, les afferences sont 
disposees suivant des frequences ( tonotopiques) de 
complexites diverses. L'inhibition laterale (cf. p. 275, D) 
entralne un contraste, c'est-a-dire une suppression du 
bruit. La comparaison de 1'intensite et du temps de 
propagation (localisation binaurale, voir ci-dessous) a 
lieu dans I ’olive superieure (D4) et dans le noyau 
accessoire (D5) qui regoivent pour la premiere fois des 
impulsions d'origine controlaterale. 

Les relais suivants sont le noyau lemnisque lateral 
(D6) et, apres passage d'une majorite de fibres sur le 
cote oppose, le tubercule quadrijumeau posterieur (D7) 
dote de nombreuses afferences (D). Ce ne sont que 
des relais reflexes (par exemple muscles de I'oreille 
moyenne; cf. p. 318), mais ils assurent egalement la 
comparaison entre I'analyse sensorielle des noyaux 
cochleaires et I'analyse spatiale de I'olive superieure. 
C'est par I'intermediaire du thalamus (corps genouitie 
median : D8) que les afferences atteignent enfin le 
cortex auditif primaire (D9 et cf. p. 283, A), entoure 
lui-meme par les regions auditives secondaires. Ces 
centres ont pour fonction I'analyse des sons 
complexes, la memorisation immediate lors de la 
comparaison des diverses frequences, l'inhibition des 
reponses motrices inopportunes, le reflexe de « tendre 
I'oreille », etc. 
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Voix et parole 

La parole est en premier lieu un moyen de 
communication dont la performance est 
entierement axee vers la capacite auditive de 
I'homme (cf. p. 317. B). Elle repose sur le 
principe d'un instrument a vent et comprend un 
conduit (trachee, branches, poumons) a travers 
lequel Fair s'ecoule dans la cavite formee de la 
bouche et des fosses nasales en empruntant la 
fente limitee par les « cordes vocales » qui 
peuvent etre mises en vibration. 

Le grand eventail des variations oratoires 
s'explique par le fait que de nombreux muscles 
peuvent entrer en jeu et modifier 
considerablement a la fois la pression du 
courant d'air (puissance sonore de la voix), la 
tension des cordes vocales (Al), I'ouverture et la 
forme de la glotte (A2; frequence 
fondamentale de la voix), comme d'ailleurs la 
dimension et la forme de la cavite (timbre, 
formants). 

Les articulations et les muscles du larynx 
servent a mettre en position phonatoire les 
cordes vocales et la glotte (espace entre les 
cordes vocales). 

Lorsque les cordes vocales vibrent sous I'effet 
du passage de Fair, la glotte ne fait pas que 
s'ouvrir et se termer alternativement ; ses deux 
bords vibrent egalement de fagon ondulatoire 
dans le sens du courant d'air (B) : lors de 
frequences basses, autour de 100 Hz. la glotte 
demeure fermee plus longtemps qu'elle ne reste 
ouverte (dans un rapport de 5/1 ) ; lors de 
frequences plus, elevees (400 Hz), ce rapport 
chute a 1.4/1 ; dans le chant en voix de tete (C, 
couleur verte) et le sifflement, la glotte demeure 
ouverte. 

Les signaux efferents conscients proviennent du 
cortex sensorimoteur et parviennent au noyau 
du nerf vague. Le nerf vague (X) assure done 
Finnervation tant motrice que sensitive du 
larynx. L'innervation sensitive est necessaire, 
d’une part, aux reflexes de protection (toux) et, 
d’autre part, a la production de la voix : les 
fibres sensitives de la muqueuse du larynx et 
les fibres sensorielles des fuseaux 
neuromusculaires (cf. p. 278) renseignent en 
permanence les centres sur la position et le 
degre de tension des cordes vocales. Ces 
reflexes et surtout les rapports etroits des voies 
auditives avec les centres bulbaires et corticaux 
du langage sont les conditions indispensables 
au reglage precis de la voix. Dans le cortex 


sensorimoteur, les centres primaires de la 
parole sont soumis aux aires secondaires de 
I'ecorce corticale (aire de Broca). Dans le cas 
d'une deficience de ces dernieres, on constate 
une incapacity d'articuler malgre Fintegrite des 
aires primaires (aphasie motrice). Si, par 
contre, I'aire auditive secondaire (aire de 
Wernicke) etait touchee, on observerait une 
deficience au niveau de la comprehension 
(aphasie sensorielle). 

Les voyelles parlees se differencient entre 
elles, meme si leurs frequences fondamentales 
sont quasiment identiques (100-130 Hz; D). par 
Fadjonction de bandes de frequence plus 
elevees propres a chacune d’elles (zones de 
resonance = formants). Les formants sont 
produits par deformation de la cavite oronasale. 
Ainsi, les voyelles A,Uet / (D) sont les extremes 
vocaliques articulatoires et acoustiques et les 
autres X, E, O, CE en sont les stades 
intermediates (D « triangle vocaiique »). Les 
formants sont determines par la forme de la 
cavite (D). Pour les consonnes, on distingue 
selon le lieu d'articulation (dans la cavite) : les 
bilabiales (levres) P. B, M ; les labiodentales 
(levre inferieure et incisives superieures) F, V; 
les alveodentales (dents, alveoles et partie 
anterieure de la langue) T. D. N ; les alveolaires 
(alveoles et partie anterieure de la langue) S, Z, 
L ; les postalveolaires (partie posterieure des 
alveoles et partie anterieure de la langue) Z ; 
les palatales (palais dur et dos de la langue) J, 
P et les velaires (palais mou et dos de la 
langue) K, G, W et R. D'apres le mode 
d'articulation, les occlusives P, B, T, D, K, G se 
differencient, d'une part, des constrictives 
medianes soit continues F, V, S, Z, soit a 
battements R, d'autre part, des constrictives 
laterales L 

Le registre de la voix humaine, formants 
compris, s'etend de 40 a plus de 2000 Hz. Les 
hautes frequences constitutives des sifflantes 
(S. Z) rendent delicates leur retransmission 
radiotelephonique. Dans la conversation, la 
gamme de frequence (frequence fondamentale 
; C) couvre une octave environ, dans le chant 
deux octaves environ (chez les chanteurs et 
cantatrices, elle peut atteindre plus de trois 
octaves). 

L'echelle musicale habituelle repose sur 
I'octave qui correspond a un doublement de 
frequence. Pour un accord musical equilibre, 
elle est divisee en 12 parties egales different 
I'une de I'autre par un facteur 1.0595 ( 12 ^2). 
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Unites et mesures en 
physiologie ot on m6decine 

La physiologie est la science qui traite des 
phSnorrtenes vitaux et des fonctions de 
I'organisme. Ceux-ci reposenl notamment 
sur des lois physiques et chimiques et. par 
consequent, leur etude approfondie. leur 
analyse et leur mode d'action sont insepara¬ 
bles de la mesure de grandeurs physiques, 
chimiques et autres. Ainsi. peut-on mesurer 
la pression sanguine. I'osmolaritg urinaire ou 
la capacity auditive, de meme peut-on 
determiner le debit cardiaque 

Systemes d’unitAs de mesure 

II existe en medecine — comma en physiolo¬ 
gie — un grand nombre cf unit&s de mesure 
qui expriment les mSmes grandeurs ; par 
exemple. pour indiquer une concentration, 
on peut utilise! les unites g/l. g/lOO ml. g/ml. 
mg9fc. ppm (p/v). ou. pour indiquer une 
pression. les unites mmH,0. cmH ; 0. mmHg. 
torr. atm, bar. kg/cm ». etc. Par souci de clartg 
et d’homog£n6it6. les unites SI. utilisees au 
niveau international (SI = Systeme Interna¬ 
tional d'Unites). ont 6t6 officiellement insti¬ 
tutes en France b partir du 1 ” janvier 1962 
(dtcret du 3 mai 1961). Depuis le 1 “ janvier 
1978. ('application du syst&me international 
d'unitts est obligatoire dans les sciences 
mtdicales. 

Ces unites SI seront utilisees dans les 
chapitres qui suivent. Les anciennes unites 
de mesure sont chaque fois mdiquees entre 
parentheses a c6t6 des nouvelles unites SI 
afin d'assimiler plus aisement ces dernieres 
pendant la periods de transition Par ailleurs. 
dans ce chapitre « Unites et Mesures ». les 
conversions en systeme Si ont 6t6 mention- 
nees pour certaines unites de mesure qui 
restent utilisees. 

Les unites de base du systeme SI sont : 
• pour la longueur : m (metre). 


• pour la masse : kg (kilogramme). 

• pour le temps : s (seconde). 

• pour la quantity de mahere : 

mol (mole). 

• pour C intensity du couranf 4/ectrique : 

A (ampere). 

• pour la temperature : K (kelvin). 

• pour Vintensity lumineuse : 

cd (candela). 

Ces unites de base sont independantes 
les unes des autres et sont defmies de fason 
precise ; toutes les autres unites sont diri- 
vSes des unites de base et sont donnees. 
pour la plupart. par des expressions alge- 
briques utilisant les symboles mathemati- 
ques de multiplication et de division, par 
exemple : 


• pour la superficie (longueur • longueurl : 
(mm) — m J . 

• pour la vitesse (longueur/temps) : m/s 

Lorsque la nouvelle unite obtenue est trop 
compliquee. on lui attnbue un nouveau nom 
avec son propre symbols, par exemple 

• pour la force : — ™ = N (newton). 

• pour renergie. le travail et la quantite de 
chaleur : 

m> - kg 

—— = J (joule). 


pour la pression 
N kg 


Pa (pascal). 


Multiples et sous-multiples des unites 
de mesure 

(annexe du decret 75-1200 du 4 decembre 
1975) 

Comme il est malaise et peu clair d’ecrire par 
exemple lOOOOg ou 0.00001 g. on utilise 


Facteur 

Puissance 
de dix 

Prefixe 

Symbols 

1 trillion 

- 10™ 

exa 

E 

1 million de milliards 

— 10™ 

peta 

P 

1 billion 

— 10™ 

tera 

T 

1 milliard 

- 10* 

giga 

G 

1 million 

= io» 

mega 

M 

1 OOO 

- 10* 

kilo 

k 

1/1 000 

- 10 J 

milli 


1 millionieme 

= 10-° 

micro 


1 milliardieme 

- 10™ 

nano 


1 billioni&me 

- 10-™ 

pico 


1 millionieme de milliard 

- 10™ 

femto 

f 

1 trillionieme 

- 10™ 

atto 

a 
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des prefixes devan! l'unite de mesure qui 
designent les multiples et sous-mu/tiples 
decimaux (par milli^me) ; dans I'exemple 
o-dessus. il faudrait dire ou ecriro 10 kg 
[kilogramme) ou 10 pg (microgramme). Les 
facleurs el symboles son! indiquds dans le 
tableau page ci-contre. 

Ces prefixes son! places, non seulement 
devant les unites de base (cf. p 326). mais 
aussi devant les unites qui en sont derivdes. 
et qui ont leur propre symbole. par exempts 
devant 

• Hz (hertz) pour a frequence (cf. p. 328). 

• N (newton) pour la force (cf. p.328). 

• Pa (pascal) pour la pression (cf. p 328). 

• J (joule) pour le travail. I'tinergie et la 
quantile de chateur (cf. p.328). 

• W (watt) pour la puissance (cf. p. 329). 

• Klitre = 1/1000 m 3 ) pour le volume (cf 
ci-dessous) etc. 

Un kPa par exempts est egai & 1 000 | 10 s ) 

pascal. 1 pi est egel A 1 milliontdme ( = 10 -*) 
de litre, etc. 

En outre, pour certaines unites de mesure. 
d'autres prefixes sont utilises pour des 
multiples decimaux plus petrts : 

10 fois — 10 ' deca da 
)0O fois — 10 3 hecto h 
1/10 fois = 10 -' deci d 
1/100 fois = IO 3 centi c 

Pour les mesures de temps, on utilise 
toujours les multiples non decimaux usuels. 
c'est-4-dire la seconde (s). la minute (mm). 
t'beure (h) et le jour (j). 

Longueur, superficie, volume 

L'unite SI de longueur erst le mitre (m). Les 
autres unites de longueur encore utilises 
sont : 

I'angstrom (A) = 10 -"m — 0.1 nm 

le micron (p) = 10 "* m « 1 p.m 

le millimicron (mp) — 10 "* m «* 1 nm 

Conversion des unites de longueur anglo- 
saxonnes : 

inch = pouce = 0.0254 rn = 25.4 mm 
foot (plunel feet) <■ pied = 0,3048 m 
yard = 0.9144 m 

mile — mille ™ 1609.344 m 3 1,61 km 
1 mile nautique ~ 1.853 km 

L'unite SI de superficie denvee du metre 
est le mitre carrd (m • m = m 3 ). 

Conversions des multiples par exempie 
1 km 3 = 1 million ( 10 “) m 3 .car 1 km — 10 3 m. 
done 

I km • 1 km = 10 3 m • 10 ’ m « 10 * m 3 . 

II en est de meme pour les sous-multiples 
du m 3 : 

1 mm 3 m 10 * m 3 . 

1 jim’ - IO « m 3 . 


L'unite SI de volume derivee du metre est 
le mitre cube (m • m • m = m 3 ). 

Attention I 1 m ™ 10 3 mm. mais 
1 m 3 — 10“ mm 3 et 
1 m 3 =10“ mm 3 I 

Les conversions des multiples et sous- 
multiples se font avec les prefixes correspon¬ 
dents (cf. plus haut) 

1 m 3 = IO 1 mm • 10 3 mm - 10*mm ™ IO* mm 3 . 

Le litre (I) reste utilise surtout pour mesurer 
le volume des liquides et des gaz : 

1 | = 10- 3 m 3 - 1 dm 3 

1 ml = 10-“ m 3 — 1 cm 3 

1 pi — 10-* m 3 = 1 mm 3 

Conversion des unites de volume anglo- 
saxonnes : 

1 fluid ounce (americain) m 29.57 ml 

1 fluid ounce (britannique) — 28.47 ml 

1 gallon (am4ncain) — 3.785 I 

1 gallon (britanmque) =■ 4.54 I 

Vitesse, frequence, acceleration 

La vitesse (par exempie d'une automobile) 
est la distance parcourue (longueur) par 
unite de temps et s'exprime en m/s. Pour 
les vitesses des liquides. on parle de vitesse 
Impairs mais aussi de « vitesse volumi- 
que •> ou de debit. On emend par Id un flux 
volumique par uniti de temps en I/s ou m 3 /s. 

La frequence indique le nombre de fois ou 
un dvdnement quelconque (battement du 
pouls. mouvement respiratoire. etc.) se pro- 
duit par unite de temps. L'unite SI est 1/s. 
encore appelee hertz (Hz). On utilise Pgale- 
ment 1/min. ce qui donne 
1/min = 1/60 Hz - 0.0167 Hz. 

L'accdldretion est la variation de la vitesse 
par unite de temps ; 1‘unitP en est le m/s par 
s ou m/s 3 . Une indication d'accdldration 
precedee du signe npgatif est appelee 
deceleration Par exempie. la rapidite avec 
laquelle une voiture peut accPterer ou tremer 
est exprimde. dans les deux cas. en m/s 3 . 

Force, pression 

La force est le produit de la masse par 
acceleration (cas particulier « poids ** 
— force ponderate - produit de la masse 
par I'accdieration de la pesanteur). L'unite 
de masse etant le kilogramme (kg) et celle 
d'acceieration m/s 3 (cf. plus haut). on a : 

unite de force ^ s V m = /V (newton). 

Les unites oe force le plus souvent utilisees. 
la dyne et le gramme-force, sont converties 
en unite N du systdme SI : 

1 dyne = 10-“ N — 10 pN 

1 gramme-force - 9.8 10* 3 N — 9.8 mN. 
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Lb pression ust la force par umtS de surface 

L'unitA de force Atarit N et celle de surface 
m'. on obtrenf : 


units de pression : N/m J = Pa (pascal! 

Les autres unitAs de pression peuvent Atre 
converties dans I'unite Pa du systeme SI : 


1 mm HjO 
1 cm H,0 
1 mm Hg = 1 torr 
1 atmosphere technique (at) 

1 atmosphere physique (atm) 

1 dyne/cm * 

1 bar (aussi utilise comme unite SI) 


= 9.8 Pa 
a: 98 Pa 

- 133.3 Pa - 0.1333 kPa 
a 98 067 Pa = 98.067 kPa 
a 101 325 Pa = 101.324 kPa 
= 0.1 Pa 

100 OOO Pa - 100 kPa 


Travail, inargia, quantitA de chaleur 

Le travail est le produit de la force par te 
dSplacement 

L'umte de force Atant N (newton) et celle 
de dAplacement m (mAtre). on a : 

• unite de travail . N m = J (joule). 

LAnergie et la quantity de chaleur 

s'expriment par la mSme unite que le travail. 
c’est-A-dire 


• unitA d 'inergie ou de quantity de chaleur: 

J (joule). 

Le produit de la pression par le volume 
(N/m 1 ) m’ correspond aussi A un travail 
(N m = J). 


Les autres unites de travail, de quantity de 
chaleur et d'Anergie sont converties dans 
I'umtA J du systems SI : 


1 erg 
1 cal 
1 kcal 
1 Ws 
1 kWh 


10'J = 0.1 pj 
4.185 J 

4185 J = 4.185 kj 
1 J 

3.6 10“ J 

3600 kj = 3.6 MJ 


La puissance s'expnme en travail par unitA 
de temps; I'umtA de travail Atant J. celle de 
temps s. cela donne : 

und6 de puissance : J/s — kV (watt I 

Le flux thermique s'expnme Agalement en 
watt. Les autres unites de puissance et de 
flux thermique sont converties dans I'unitA 
W du systAme SI : 

1 erg/s - 10'W •- 0.1 uW 
1 cal/h = 1.163 10 J W = 1.163 mW 
1 ch - 735.5 W - 0.7355 kW. 


Masse. quantitA de matiAre. concentra¬ 
tion 

La masse a pour unitA de base le kilo¬ 
gramme (kg) : dAsormais toute quantitA 
prAcAdAe du prAfixe < kilo • doit Atre 
exceptionnellement utihsAe comme umtA de 
base 

Une masse est gAnAralement dAfinie par la 
mesure de son « poids » (cf. p. 326) soumis 
A la force de gravitA. les balances Atant 
toutefois AtalonnAes en unitAs de masse 
<8- kg). 


Conversions des unitAs de masse anglo- 
saxonnes : 

1 ounce (amAncain) — 31.10 g 
1 ounce (britannique) = 28.35 g 
1 pound (amAricain) = 373.2 g 
1 pound (britannique) = 453.6 g 

La masse d'une molAcule ou d'un atome 
(t poids » molAculaire ou atomique) est 
souvent exprimAe en Dalton (ce n'est pas 
une unitA du SI), ou un Dalton est I'Aquiva- 
lent de 1/12 de la masse d'un atome '*C « 
1 g/nombre d'Avogadro = 1 g/nombre de 
Loschmidt » 1 g/(6.02252 X 10°) ; ainsi : 

1 Dalton = 1 66 x 10~*“ g 

La quantitA da matiAre. exprimAe en mole 
(symbole : mol), est une grandeur apparen 
tAe A la masse. 

Une mole est la quantitA de matiere (en g) 
qui indique le poids molaire. iomque ou 
atomique relatif de cette substance. par ex 
la masse atomique. molAculaire ou ionique 
est de 1/12 plus AlevAe que celle de I'atome 
»C. 

Exemples 

Poids molaire de H s O : 18 
—» 1 mole de HjO = 18 g H } 0. 

Poids atomique de Na : 23 
—* une mole d'ions Na • — 23 g d'ions Na *. 

Poids molaire de CaCI? : 

<40 + 2 35 5) - 111 
—» une mole de CaCI } = 111 g CaCl 2 . 

(Une mole de CaCl, contient 2 moles d'ions 
CL et une mole d'ions Ca 1 *). 

Si Ton drvise la mole par la valence de 1'ion 
concernA. on obtient le poids Equivalent 
avec comme unitA de masse I’eq 

Pour les ions monovalents. mol et eq sont 
identiques : 

1 eq Na * = J mole Na * 

Pour les substances bivalentes I par exemple 
Ca J *. cf. plus haul), on obtient : 

1 eq Ca’» — i mole Ca 2+ 
ou 

1 mole Ca'* = 2 eq Ca ,+ . 

L'osmole (osm) est une autre grandeur 
dArivAe de la mole (mol) (cf p 335). 
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Le terme concentration peut avoir plu- 
sieurs significations : 

• Masse d'une substance par umt6 de vo¬ 
lume (par exemple g/1) (= concentration 
masstque ou concentration au sens usuel). 

• Quantity de mati&re par unit6 de volume 
(mol/I) (= concentration de quantite de 
matiere ou concentration mole ire). 

• Masse du corps par rapport £ la masse 
totale (g/g = 1) (—= rapport massique). 

• Volume d'un gaz ou d'un liquide par 
rapport au volume total (I/I = 1) ( = 
rapport volumique ou litre voiumique). 

Ces deux der nidres grandeurs sont des valours 
relatives (fractions ) : c'est pourquoi on les 
appelle aussi concentrations Iractionnel/es. 

L‘umt6 SI de concentration massique est g/l 
(kg/I. mg/I. etc.). 

Conversions de quelques grandeurs utilis6es 
habituellement : 


1 g/100 ml 
1 g% 

1 % (p/v) 
i g %c 

1 mg% 

1 mg/100 ml 
1 )»g% 

1 Y% 


10 g/1 
lO g/1 
10 g/1 
1 g/1 

0.01 g/1 = lO mg/I 

0.01 g/1 = lO mg/I 

10» g/1 =10 gg/l 

10- 6 g/1 =10 gg/l. 


L'unite SI de concentration molaire ou de 
concentration de quantile de matiere est 
mol/l (ou mmol/I. gmol/l. etc.). 


Conversions : 


1 M =1 mol/l 

(molaire) 

IN = (1/valence) • mol/l 

(normal) 

1 mM = 10 3 mol/l — 1 mmol/l 

(m molaire) 

1 eq/l = (1/valence) - mol/l 


Les concentrations fractionnaires (rap¬ 
port massique et rapport volumique) ont 
< I'unit6 » 1 (ou lO-*. 10-*. etc.) : ce sont 
des nombres sans dimensions. 

Conversions (utilisation de puissances de 
dix. cf. p. 326) : 

1 % = 0.01 11/1 =1 

1 % — 1 10 J 1 ppm - MO-* 

1 vol% = 0.01 1 ppM = 1-10-* 

La concentration d'un solute est souvent 
dependante du volume de la solution (mola¬ 
rity ; mol/l). Cependant. dans les liquides 
biologiques. le volume des solutes repre¬ 
sents frequemment une fraction significative 
du volume total. 1 litre de plasma, par 

exemple. contient 0.07 I de solut6 (principa- 
lement des prot£ines) et seulement 0.93 I 
d'eau. Si Ton s'int4resse aux reactions 
chimiques ou aux phdnom^nes biologiques 
(par ex. la diffusion), il est plus logique de 


connaitre la concentration par volume de 
solvent H 2 0. L'addition d'un facteur depen¬ 
dant de la temperature est necessaire des 
lors que Ton convertit un volume en terme 
de masse : cela conduit 6 la molality (mol/kg 
HjO). Le mSme raisonnement s'applique a 
I"osmolarit6 ou & I'osmolalite (cf. p. 335). 

La concentration physicochimique effective, 
par ex. cede d'ions mesurfre au moyen 
d'electrode sensible, est appelee a activity » 
L'activite et la concentration molaire sont 
equivalentes tant que les forces ioniques 
totales (g) sont tr&s faibles (solution id£ale). 
g - 0.5 (z 3 • c, -f zj ■ Cj + ... + ■ c ) 

lei. z, est la valence de I'ion i. c, sa 

concentration molaire et 1. 2.i les types 

d'ions presents dans la solution. 

Pour les liquides biologiques de forces ioni¬ 
ques 6lev4es. l'activite (a) est toujours signifi- 
cativement plus faible que la concentration 
molaire (c) et peut etre calcul6e & partir de la 
relation a = I • c. oil f = coefficient 
d'activit* Par ex. pour une force ioniquede 
0.1 (cequi est le cas d'une solution contenant 
0.1 mol NaCI/kg HjO ou 0.033 mol 
NajHPOt/kg HjO). f est de 0.76 pour Na ♦. 

Grandeurs filectriques 

La migration de particules chargees elec- 
triquement. comma par exemple la migration 
des Electrons charges n6gativement A Havers 
un fil metallique. est appel6e courant elec- 
trique. Le nombre de particules/temps qui 
circulent est exprime en intensit6 de cou¬ 
rant. L'unitg de l'intensit£ de courant est 
ampere (A). Une migration d'ions (Na+. 
K + . etc.), par exemple £ travers une mem¬ 
brane cellulaire. done un courant ionique. 
peut aussi etre exprim£e en A. Un courant 
dlectnque ne peut passer que s'il existe. entre 
deux points, une chute de tension 6lectrique. 
egalement appelee difference de potentiel 
ou tout simpiement tension ou mSme poten¬ 
tiel. Cette tension peut @tre produite par une 
battene ou un g6n4rateur. Dans I'organisme. 
des tensions electriques apparaissent en ge¬ 
neral lors du transport d'ions. c'est-&-dire de 
particules chargdes yiectriquement. 

Si par exemple. il existe. de part et d'autre 
d'une membrane cellulaire. une difference de 
concentration d'ions K *. ces derniers diffu- 
sent du cdte ou la concentration est la plus 
basse (cf. p. 8 et suiv.). Si les ions negatifs 
concern6s (protemes) ne migrent pas aussi 
rapidement ou mSme pas du tout, il se 
produit une in6galit6 de charge, e’est-d-dire 
une tension de membrane (potentiel de 
diffusion, cf. p. 14). 

L'unite de tension 6iectrique est le volt 

(V) 

L'intensite du courant pour une tension (ou 
un potentiel) donnee depend de la resis¬ 
tance 6lectrique. 

Tension = intensity resistance /to/ d'Ohm) 





330 Appendice 


L'unite de resistance Alectrique est I ohm 

III). 

fl = V • A - ' « kg • m- 3 • s -* - A - *. 

Sa valeur inverse (1 /resistance) est la 
conductance 6lectrique. Elle s'expnme en 
siemens (S = 1/0) La perm£abilite aux ions 
d’une membrane cellulaire peut aussi etre 
definie pat la conductance eiectrique de 
cette membrane (conductance ionique) 
(cf. p. 9 et suiv.). 

Le travail electrique ou Anergie est 

exprime, comme tout travail, en /oule (J) ou 
en watt-seconde (Ws) (cf. p. 327) el la 
puissance Alectrique en watt (W) comme 
loute puissance (cf. p. 327). 

Alors que le courant continu circule toujours 
dans le mSme sens, le courant alternatif 
change constamment de sens. La frequence 
(hertz, cf. p. 327) exprime le nombre ae fois 
ou cette alternance se produit par unit6 de 
temps. Par exemple. le courant domestique 
normal a une frequence de 50 Hz 


Point de congelation de HjO ; 
Temperature ambiante : 
Temperature du corps: 

FiAvre : 

Point d'ebullition de I'eau 
(au niveau de la mer) : 


Temperature 

L'unite SI de temperature est le kelvin (K). 
OK (z&ro absolu) etant la pi us basse tempera¬ 
ture possible. L'echelle Celsius avec comme 
unite le degre Cefsius (°C) est denvee de 
l’echelle Kelvin, soil : 

temperature en *C ■ temperature en K 

- 273.15 

Les Amencains indtquent generalement la 
temperature en degrd Fahrenheit (°F) 

Conversion en “C : 

Temperature en °F = (® • temperature en °C) 
+ 32. et inversement r 

Temperature en °C = f, ■ (temperature en °F 

- 32). 9 ^ 

Conversion de degre Celsius en degre 
Fahrenheit de quelques temperatures 
usuelles : 

“C °f 


0 

+ 20 e + 25 
+ 37 

lusqu'a 4- 42 
+ 100 


+ 32 

+ 68 h + 77 
+ 98.6 

jusqu'i + 107.6 
+ 212 


Math6matiques en 
physiologie et en m6decine 

Puissances et Loganthmes 

Les nombres tres superiours ou tres inf6- 
rieurs & 1 etant peu commodes A ecnre. on 
les exprime en utilissant les puissances de 
10. Celles-ci sont utilisees de la manure 
suivante : 

100 — 10-10 = to - 

1000 = 10 - 10-10 = 10 J 

10000 — 10 - 10 - 10-10 = 10 4 

Le nombre de fois ou le 10 apparalt lors de 
cette multiplication est done simplify et 
expnmfs par un exposant 

Lorsque le nombre n’est pas exactement une 
puissance de dix (par exemple 34 500), on 
divise par la puissance de dix immediatement 
infArieure (10 000) et on ecrit le rAsultat 
(3.45) devant cette puissance de dix : 

3.45- 10* 

En accord avec ce qui precede. 10 peut aussi 
s'Acrire 10’ Les nombres infArieurs sont 
formes de la mSme fagon 

1 = 10 : 10 = 10 ° 

0.1 = 10 : 10 : 10 = 10 -' 

0.01 = 10 : 10 : 10 : 10 = 10 ’ 

Par exemple comme preeddemment. on peut 
ecrire 0.04 ou 4 -0.01 ou 4 - 10’ 


Remarque : pour les nombres inf&rieurs a 
1. la puissance (negative) est le nombre de 
rangs n droite de >’a virgule ou se trouve le 
chiffre 1 ; par exemple dans 0.001. le chiffre 
1 est au 3* rang . 0.001 = lO- 3 . 

Pour les nombres supArieurs 6 10. on Alimine 
un chiffre du nombre de chiffres se trouvant 
avant la virgule et le reste correspond alors 
A I’exposant (positif). 

Exemples ; 100. nombre A 3 chiffres. s'Acrira 
10’ ; 1124.4 qui a 4 chiffres avant la virgule. 
s'Acrira 1.1244-10’. 

Les unitbs de mesure peuvent aussi s'dcrire 
avec des exposants. par example m’. Cela 
signifie, comme pour 10 s . que I'unitA de 
base, c’est-A-dire m. est multipliAe 3 fois par 
elle-mfime (m • m - m. cf. p. 327) De meme. 
on utilise des exposants negatifs pour les 

unites : comme ^ *= 10-'. on peut 6cnre 
i = s-’ ou mol -1-' A la place de mol/l. 

Le calcul A I'aide des puissances a ses 

propres regies ; 

Totaliser (addition) et retrancher (sous- 
traction) ne sont des operations possibles 
que si I'exposant est identique. par exemple : 

(2.5-10’) + (1.5-10’) = 4-10’; mats 
(2 • 10’) + (3 • 10’) doit Stre transforme en 
(2-10’) + (0.3-lO’) = 2.3-10’ 
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Multiplier les puissances revient & addition- 
ner les exposants et diviser les puissances 
& soustraire les exposants. par exempie : 

10*-10* = 10*+* = 10 s 
10* : 10* - 10*-* = 10* 

10 * : 10 * = 10 *-* = 10 * 

Les nombres devant les puissances de dix 
sont traites normalement : 

(3 • 10*) • (2- 10*) = 2 • 3 • 10*** = 6- 10» 

On pent aussi faire des calculs avec les 
exposants seuls. On parle alors de calcul 
logarithmique : si un nombre quelconque 
(par exempie 100) est 6crit sous forme de 
puissance (10*). I'exposant est alors appel^ 
logarithms (decimal) de 100 (en abrege 
log 100). Ces logarithmes sont utilises en 
physiologie. par exempie pour delmir le pH 
(cf. p. 110 et 334) ou pour tracer la courbe 
audiometrique en utilisant les unites de 
decibels (cf. p. 316) 

Pour les logarithmes naturals (In) on 

utilise I'exposant de base e o£i 
e = 2.71828 

Comme log x «* In x/ln 10 et que In 10 = 
2.302585.... la conversion de In en log et vice 
versa s'effectue de la maniere suivante : 
log x = In x/2.3 
In x -- 2.3 • log x 

Dans les calculs avec logarithmes. le 

mode de calcul est diminue dun pas. ce qui 
signifie qu'une multiplication devient une 
addition, une puissance devient une multi¬ 
plication et ainsi de suite, ainsi : 
log a • b = log a -I- log b 
log (a/b) = log a - log b 
log a" = n . log a 
log "Va = (log a)/n 

II existe des cas particuliers 
log 10 = In e = 1 
log 1 = In 1 = 0 
log o = In o = ± x 

Representation graphique des mesures 

Pour suivre revolution de la temperature 
d’un patient sur une longue pdriode. on 
represente sous forme de graphique la 
temperature en fonction du temps (cf. A). 

Les deux axes, sur lesquels ont ete portes 
la temperature et le temps, sont g£n6rale- 
ment appeles coordonnees. Vaxe vertical 
6tant t'ordonn4e (ici la temperature) et I 'axe 
horizontal I'abscisse (ici le temps). 

Le plus souvent on porte en abscisse la 
variable x (ici le temps) et en ordonnee la 
variable y qui en depend (ici la temperature). 
D'ou la designation axe x pour I'abscisse 
(axe horizontal) et axe y pour I'ordonnee 
(axe vertical). 

Cette m6thode graphique permet de repre¬ 
senter la relation entre deux mesures de 
n'importe quelle nature : par exempie. la 



A. Representation graphique de la tempera¬ 
ture (mesure rectale) corporelle {au repos) en 
fonction du temps. 


taille en fonction de I'&ge ou le volume des 
poumons en fonction de la pression intrapul- 
monaire (cf. p. 84). 

De cela. on peut aussi d£duire I'existence 
ou non d’une correlation entre les deux 
donr*4es . par exempie. si Ton porte en 
ordonnee la taille et en abscisse I'Sge. la 
courbe s'6l6ve pendant la croissance. puis. 
h partir de 17 ans environ, elle s'inflechit a 
I'honzontale : cela signifie que la taille 
depend de I'age durant la premiere phase 
mais en est tout d fait ind4pendante au cours 
de la seconde phase (horizontale) Une 
correlation ne prouve toutefois pas a elle 
seule I'existence d'une relation de cause a 
offer. Ainsi. on a constate durant une 
certaine penode que la baisse de la natalite 
en Alsace coTncidait avec une diminution du 
nombre des cigognes qui y nichaient. 

Lorsque I’on veut porter, en abscisse ou en 
ordonnee. des ordres de grandeur tr6s 
dilfSrents (de 1 h 100 000 par exempie). les 
petites valeurs ne peuvent etre represent6es 
de fagon distincte ou bien il faut allonger 
demesurement les coordonnees. Dans ce 
cas. on peut reporter les valeurs sous forme 
de puissances ou sous forme logarithmique 
(voir ci-dessus) : au lieu del. 10. 100. 1000. 
etc., on 6crit 10°. 10’. 10*. 10*. etc., ou les 
logarithmes 0. 1. 2. 3. etc., car log 1=0. 
log 10 = 1. log 100 *= 2. etc. Sous cette 
forme, les petits nombres peuvent etre 
represenres de fagon relativement precise 
sans que les grands nombres dgpassent I'axe 
(de longueur raisonnable) des coordonnees 
(cf. courbes audiom£triques. p. 317). 

Une correlation peut etre Iin6aire (B1, ligne 
noire) et dans ce cas elle est disfinie par 
I'equation m 
y = a • x + b 

ou a est la pente de la droite et b son point 
d'intersection avec I'axe des y (= intercept) 

Cependant. beaucoup de correlations ne 
sont pas lineaires Pour les fonctions simples, 
une representation graphique peut etre obte- 
nue en portant les valeurs de x et y de 
maniere non lineaire sur les axes de coordon- 














332 


Appendice 



V 



B1. Representation graphique d'une fonction Imeaire (en noir). d'une fonction exponentielle 
(en rouge), d'une fonction logarithmique {en bleu) et d'une fonction puissance (en vert) 
par 6chelle hnea/re sur les axes des x et des y. Les 3 courbes peuvent 8tre repr6sent£es 
graphiquement sous forme de droite en coordonn&e logarithmique. respectivement sur I'axe 
des x ( fonction logarithmique B2), sur I'axe des y ( fonction exponentielle B3) ou sur 
les 2 axes simultan&ment ( fonction puissance : B4I. 


n6es (par ex. de mani£re logarithmique). 
Ceci permet. par ex., ('extrapolation pour des 
valeurs situ6es en dehors de la plage de 
mesure (voir ci-apr8s) ou l'6tablissement de 
courbes standards & partir de deux points 
seulement (par ex., cf. p. 119). De plus, le 
calcul d’une correlation < moyenne • pour 
des valeurs x-y pauses mais dispersees est 


egaleinent possible par cette methode : on 
obtient des droites de regression. 

line fonction exponentielle (B1, ligne 
rouge) 

y = a • e* ■ 

peut Stre Imearisee en portant In y sur I’axe 
des y (B3) 
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In y =* In a + b • x. 

ou b = pente el In a = intercept 

line fonctton logarithmique (B1, courbe 
bleue) 

y = a + b-lnx 

peul Stre reprfcenlAe giaphiquement en 
portent In x sur I" axe des x (B2|. oil b = 
pente et a = intercept 

Une fonction puissance IB1. courbe verte) 
In y « a • x" 

peut Sue represents graphiquement en 
portant In x et In y sut des axes de 
coordonnees |B4). puisque • 

In y — In a -t- b • In x. 

oil b » pente et In a = intercept. 

tl taut remarquer qu'en coordonnees logarithmi- 
ques x (ou y) = 0 ne peut exister car In 0 = 
ae NAanmoins. a (ou In a) est encore appele 
t intercept > sr I'abscisse logai thmiqua (B2, 4| 
est traversee par I'axe des ordonnees i In x = 
0. ce qui est le cas pour x — 1. 

Au lieu de porter In x et/ou In y sur I’axe 
des x et/ou l axe des y. respect ivetnent. les 
valeurs Iin6aires de x et/ou y peuvent Stre 
pottees sur papier logarithmique sur lequel 
I'ordonrv6e. i’abscisse <« serm-log »). ou les 
deux (< log-log *) sont represents en 
divisions loganthmiquos Dans ces deux 
derniers cas. a (ou In a) n’est plus appel£ 
intercept car I’augmentation de a depend de 
I'endroit oil I’axe des y croise I’axe des x 
(toutes les valeurs de x > 0 sont possibles). 

D'autres fonctions non imAaires peuvent Sue 
repr6sentees sous forme de graphes appro- 
pries sur des axes de coordonnees. comme 
par ex. t'Squation de Michae/is-Menten 
(Cl), qui regit beaucoup de reactions 
enzymatiques et de processus de transport 
par rrtdiateur (cf. p. 11) : 

J = J™ • C/(K„ + C). 
ou J represente la vitesse de transport (par 
ex. en mol • m* 5 • s*') J™ la vitesse maxi male 
de transport. C (mol • m- 3 = mmol-I-') ia 
concentration de la substance transport^e et 
K„ la concentration (A demi-saturation) a 
1/2 J™. 

L'une des trois representations les plus 
courantes de I’equation de Michaelis-Men- 
ten. d'apres Lmeweaver-Burke. est la sui- 
vante : 

1/J - {K„/J™) • (1/C) + 1/J™ 
ce qui. en portant 1/J sur I'axe desy et 1/C 
sur I’axe des x. donne une droite (C2) Alors 
que la determination experimentale de J™ 
est impossible £ partir du trace de J en 
fonction de C (cela necessiterait I’usage de 
concentration extremement grande de C) 
(Cl), dans la forme lin^aire. une regression 
lineaire peut Stre calculee a partir des 
donnees experimentales et exlrapoltie a C -■ 
infini. Dans ce cas. 1/C = 1/ao = 0. d£s 




C. Representation giaphique de I’equation 
de Michaelis-fvlenten sous la forme d’une 
courbe (J par rapport & C : Cl ) et sous forme 
d'une droite (1/J par rapport a 1/C: C2). 
Sous cette dernidre forme. J™ et K„ peuvent 
£fre determines par extrapolation en dehors 
de la plage de mesure (voir texte). 


lors 1 /J«m> peut etre lu a partir de I'axe des 
x au point 0 (C2) La valeur inverse est J„,. 
Si maintenant on substitue 1/J = 0 dans 
l’6quation de Lineweaver-Burke ci-dessus. 
elle devient : 

0 = (ICVJ™) • (1/C) + 1/J.™ 
or 1/IC - - 1/C. ce qui fait que K„, peut 
8tre calculi h partir de I’mverse de I'intercept 
sur I’axe des x (correspond a 1/J = 0) (C2). 

Valeur du pH. valeur du pK. tampon 

La concentration des iona H' ( = pro¬ 
tons) s’exprime par une unite sp£cifique. la 
valeur du pH. Salon Sorensen, le pH est 
I’expossnt negatif (= logarithme) de la 
concentration molaire en ion H ♦ exptimfe 
on mol/kg d'H,0 (dabituellement. le pH est 
determine au moyen d'electrodes de verre 
qui mesurent I’activitA des ions H * Ainsi. 
la definition moderne du pH s'exprime sous 
la forme 

pH - - log <f„ • (H *]). 

oil f,< est le coefficient d’ activity pour H ♦ 
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Pour le plasms, la valeur de f H est = 0.8. 

Ce qui donne comma activity H* : 

1 mol/l ■ 10* mol/I : pH 0 

0.1 mol/l = 10-' mol/l : pH 1 

0.01 mol/l = 10 2 mol/l : pH 2 

0.001 mol/l = 10- 3 mol/l : pH 3 

etc. jusqu’d 10‘* mol/l : pH 14 

Si Ton considere les variations de pH. on 
doit garder present b I'esprit la • nature 
logarithmique » du pH. Si, par example, le 
pH augments de 7.4 (40 nmol H *Ag HjO) 
b 7.7. I'activitfi H • decrolt de 20 nmol/kg 
HjO. Si le mSme pH de depart vane dans 
la direction opposee (par ex. de 7.4 b 7.1). 
cola signifie que I'ectivit6 H ♦ a augments 
de 40 nmolAg HjO. 


il en resuite, d'apr&s la lot d'action de masse, 
que le produit des concentrations ((concen¬ 
tration]) des corps participant b la reaction. 
divisS par la concentration de la substance 
non dissociSe. est constant : 

K = [A-}-[H*]> h 

* [AH] 

Si Ton prend le logarithm© de cette Equation, 
on obtient : 

log K. * log !- i + log [H ♦) f M . ou 
[AH] 

- log UH -] = - log K. + log ou 

(d'apres les definitions du pH et du pK. 
ci-dessus 


Dans sa forme, la valeur du pK est 
semblable au pH. Ella repr^sente le logon- 
thme decimal n&gattf do lo constants de 
dissociation K, d'un acide ou K e d'une base : 

pK. = - log K. 
pK. — - log 

(Pour un acide et sa base correspondante. 
pK. + pIC* — 14. s< bien que pK. peut 
toujoura etre calcule b partir de pK* et 
inversement). 

Si Ton dissocie par exemple un acide faible 
(AH) : 

AH ** A + H ♦. 


Rapport des concentrations 
do systems tampon 

[AHMA-J 



D. Variation du pH d'une solution tampon- 
nee en fonction du rapport des concentre- J- 
hons de I'acide tampon [AH]/base tampon r 
(A J. (Les chiff res correspondent approxima- 
tivement b ceux du systime tampon acide 
ac^tique / acetate [pK = 4.7]) Le pouvoir 
tampon est optimal lorsque le pH de la 
solution est egal au pK du tampon, autre- 
ment dit lorsque [AH] = (Al (lignes en 
pointings). 


pH - pK. + 


log IM. 
[AH] 


(Comme on utilise ici la concentration et non 
I'activitd de A- et AH. le pK. est concentra¬ 
tion-dependant dans les solutions non 
ideates ) 

Cette equation, appelee equation d'Hart- 
derson-Haaselbelch I cl p. HO et suiv.). 

montre la relation qui existe entre le pH 
d'une solution et le rapport de concentration 
correspondant entre la forme dissociee et la 
forme non dissociee d'une substance. Si [A-] 
= [AH], le rapport est de 1/1 = 1. ce qui 
donne pH = pK.. car log 1 » 0 (cf. p. 331). 
Un acide faible (AH) constitue avec sa forme 
dissoci6e (A - ) un sysreme tampon pour les 
ions H* et les ions OH- : 

Addition d'H * : A- 4 - H* — AH 
Addition d’OH- : AH + OH" —* A 4 - HjO 

Le systdme tampon le plus efficace est attaint 
lorsque [AH] — (A ]. c est-6-dire lorsque le 
pH de la solution est egal au pK du tampon. 
Illustrons ceci par un exemple : 

Soit (A] = 10 mmol/I et [AH] — 

10 mmol/kg HjO : le pK. = 7. Si Ton ajoute 
2 mmol/kg HjO d'H*. le rapport [A ]/[AH] 
passe de 10/10 b 8/12. car 2 mmol/kg HjO 
A- ont r6agi avec les ions H • pour donner 
2 mmol/kg HjO d'AH Log 8/12 = -0.18. 
ce qui signifie que le pH. d&sormals egal b 
6.82. a baiss£ de 0.18 umt£ par rapport a 
sa valeur initials qui 6tait de 7. Par contre. 
si le rappori [A-]/[AH] passait b la valeur 
3/17. le pH s'6carterait. du fait de I'addition 
de la meme quantity d'ions H • (2 mmol = l), 
de 0.55 unite de sa valeur imtiale (7 -t- log 
3/17 = 6.25 — 7 + log 1/19 = 5.7). 

Repr6sent6 sous forme de graphique. le 
titrage d'une solution tampon avec des ions 
H' (ou OH-) donne ce qu'on appclle une 
courbe tampon (D). La pente de cette 
courbe correspond b ta zone d efficacite 
maximale du pouvoir tampon, au milieu de 
laquelle (au point d'inflexion de la courbe) 
se situe le pK. Les substances qui peuvent 
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captei (ou cEder) plusieurs ions H * ont 
plusieurs pK el done aussi plusieurs zones 
de pouvoir tampon optimal. L'acide phos- 
phorique (H 3 P0 4 ) peut ceder 3 ions H*. 
donnant ainsi naissance successivement a 
H 2 POi, HPOJ’ et POT. Le systEme tampon 
HPOi /HjPOi avec un pK. de 6.8 (cf. 
p. 144| est important pour I’organisme. 

La pente absolue. d|pH)/d(A ] de la courbe 
tampon ([A ] au lieu de [AH] : [A ] en D) 
mesure activity tampon : d(pH)/d[A-] - 
1/(2.3 • [A-]). 

OsmolaritE. oamolalitE 
pression osmotique et oncotique 

En medecine, osmolaritE est la concentra¬ 
tion des particuies osmotiquement actives, 
quels que soient les substances ou melanges 
de substances. L'osmolantE s'exprime en 
osmo/e par litre I = osm/l) (asm n’est pas 
une unit6 SI I). 

Comme I'osmolante met en jeu des volumes, 
et que le volume est dependant de la 
temperature et de la place occupEe par les 
substances dissoutes (environ 7% dans le 
plasma, et 30% d'Erythrocytes) il est plus 
satisfaisant d’employer. dans la majonte des 
cas. le terme c osmolalite. qui tient compte 
de la masse de solvent osm/kg H,0. On 
mesure en fait 1‘osmolalite (teeile). et e'est 
cette grandeur qui doit litre introduce, bien 
entendu. dans I’equation de vsn't Hoff (voir 
ci-dessous], 

L' osmolalite idEale ddnve de la vaieur 
molaire du corps pur en question. Si I’on 
dissout par example 1 mmol (= 180 mg) 
de glucose dans un kg d'eau (— 1 I i4 °C). 
la molalite est de 1 mmol/kg HjO et done 
I'osmolalite est aussi de 1 mosm/kg H 2 0. 
Cependant. il en va autrement des Elec¬ 
trolytes comme par exemple NaCl. car 
ceux-ci se dissocient en ions (NaCl n 
Na* + Cl') Chacun de ces ions etant 
osmotiquement actif. cela sigmfie que si 
1 mmol de NaCl est dissoute dans 1 kg H 2 0. 
I'osmolalite — molalite x nombre de parti¬ 
cuies dissociEes a partir d'une molecule est 
alors de 2 mosm/kg H 2 0. Contrairement au 
NaCl. les electrolytes faibles ne sont que 
partiellement dissocies aux valeurs de pH 
physiologiques. si bien que le degte de 
dissociation doit Egalement etie pris en 
compte. 

Le calcut ci-dessus s applique seulement aux 
solutions ideates. c'est-E-dire aux solutions 
trEs diluees. Cependant. les liquides de 
I'organisme sont des solutions non idEales 
ou les particuies ont des concentrations 
ElevEes qui font qu'elles agissent les unes 
sur les autres. En regie gEnErale. pour 
transformer une solution d'osmolalite idEale 
en une solution non ideale. un coefficient 
osmotique (g) a EtE introduit Ce coefficient 
depend de la concentration : pour le NaCl 
il est de 0.926 £ la concentration (idEale) 
de 300 mosm/kg H,0 La concentration 


rEelle de cette solution, d'osmolalite non 
ideale. est ainsi de 300 x g — 278 mosm/kg 

h 2 o. 

L'osmolaritE (rEelle ou vraie) est mesurEe 
avec un osmometre. Celui-ci fonctionne 
selon le principe de I 'abaissement du point 
de congelation L'eau pure gele h 0 C C. Plus 
on dissout de particuies osmotiquement 
actives dans l'eau a 0 °C. plus le point de 
congElation de la solution s'abaisse au- 
dessous de 0 °C (suivant le mime principe. 
le sel rEpandu sur les routes en hiver 
empeebe toute formation de verglas). Par 
consEquent. en dEterminant le niveau 
d'abaissement du point de congElation. on 
peut en dEduire le degre d'osmolaritE (par 
ex. pour le plasma : T = - 0.54 °C - 
290 mosm/kg HjO). 

Les solutions ayant une osmolaritE Egale £ 
celle du plasma sont. en mEdecine. dites 
isoosmotiques : celles ayant une molalitE 
plus ElevEe ou plus basse sont respective- 
ment dites hyperosmotiques et hypoos- 
motiques. 

La tonicitE (isotonique, hypertonique. 
hypotonique) d'une solution dEfimt la pres¬ 
sion osmotique it (on I'expume habituelle- 
ment en medecine pat rapport £ celle du 
plasma). La pression osmotique est due aux 
particuies osmotiquement actives au niveau 
des membranes sElectives : la sElectivitE 
pour chaque substance dissoute est dEfinie 
par son coefficient de reflexion a (cf. p. lO). 
Si la membrane est permEable aux solvants 
mais non au solute en question (o = 1). la 
membrane est dite hEmipermEable £ la 
substance concernEe dans ce solvant 
particulier. 

S'il exists une diffErence d'osmolalite de part 
et d'autre de la membrane (AC^). la 
diffErence de pression osmotique peut etre 
calculEe a partir de la toi de van't Hoff selon 
la formule : 

Aw — o - R - T • AC <1WI , : 

R Etant la constante des gaz (= 8.314 
J • K*’ • osm-'l. T la tempErature absolue 
(en K). et o le coefficient de reflexion (cf. 
p. 10). L’unite de mesure de C„_ est la 
mosm/kg H 2 0 (= osm/m 3 eau de solution). 

Une solution isoosmolaire n'est ainsi isoto¬ 
nique que si o = 1. FrEquemment a < 1. 
Les parois cellulaires. par exemple. sont per- 
mEables £ I'urEe. et les parois vasculaires de 
beaucoup d’organes sont (lEgErement) per- 
meables aux protemes. La difference de pres¬ 
sion osmotique (pour les protEines on parle 
de pression oncotique : voir ci-dessous) est 
alors plus faible que celle attendue. compte 
tenu des differences de concentration respec- 
tives en urEe ou en protEines. 

Oans I'organisme. la pression osmotique 
joue. dans de nombreux organes. un rdle 
important : lorsque par exemple les ions Na ■ 
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E. Signification physiulogique de la devia¬ 
tion de la pression oncotique du plasma 
vis-S-vis de la loi de van't Hoff Urve perte 
deau au niveau plasmatique provoque 
une augmentation disproportionr>6e de la 
pression oncotique qui. en contre partie. 
diminue la parte hydrique: rAcipioquement. 
une dilution piasrrvatique provoque seule- 
ment une diminution relative de la pression 
oncotique (tire de E M. Landis et J R Pap- 
penhauner. Handbook of Physiology. Sec¬ 
tion 2: Circulation, Vo! II, American Physio¬ 
logical Society. Washington D C.. 1963. 
p 975). 


et Ch. contenus dans les tubules r6nau*. 
sont teabsorbes, I'urme primitive devient 
hypotomque. Une difference de pression 
osmotique apparait. si bien que I'eau suit les 
ions ot est elle-meme reabsorb6e hors des 
tubules. (Plus la permeability a I'eau du 
tubule est elevAe. plus la difference de 
pression osmotique est faible ) 

Les grosses molecules comma les prot6inos 
plasmatiques produisent, elles aussi. une 
pression osmotique qui. dans ce cas. est 
desiqnee sous le nom de pression oncoti 
que ou pression osmotique IMe aux 
protyines. De ce fait, elle joue dans I'orga- 
msme un rdle tres important. En effet. les 
parois des capillaires sangums ne sont pas 
perm6ables aux grosses molecules de pro- 
tdines. tandis que I'eau et les particules 
dissoutes. plus pelites. peuvent aisement 
passer. Les parois capillaiies forment ainsi 
une membrane semi-perm6able aux pro- 
trines. de sorte qu'une pression osmotique 
(dans ce cas une pression oncotique) effi- 
cace va s'etabfir (cf. p. 158). 

Si. malgre ceia. I'eau s'6chappe des capil 
laires (par ex. du fait de la difference de 
pression hyd'OStatique : cf. p. 124 et p. 158). 
la pression oncotique augmente et s oppose 
de plus en plus A la sortie de I'eau (cf. p 124) 
L'augmentation de pression osmotique est. 
de maniAro appreciable, plus blevbe que celle 
pr6vue A partir de la loi de van't Hoff (E) 
Cette deviation, qui |oue un rflle important 
dans le maintien d'un volume plasmatique 
constant, est due A certaines proprieties bio- 
physiques des protAines plasmatiques, 
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